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Resumo

Introducéo: O cancro é uma das principais causas de mortalidade no mundo, sendo o cancro
colorretal um dos cinco cancros com maior incidéncia a nivel mundial. O aumento do
numero de casos por esta patologia deve-se ndo apenas ao envelhecimento da populacéo,
mas também ao aumento da frequéncia dos fatores de risco. O cancro produz nos pacientes
efeitos negativos na qualidade de vida. A pratica de atividade fisica em doentes com cancro
tem sido associada a uma melhoria na qualidade de vida. Objetivo: O presente estudo teve
como objetivo verificar a associacdo da atividade fisica com qualidade de vida, em pacientes
sobreviventes de cancro colorretal. Metodologia: Este estudo transversal utilizou dados de
uma coorte prospetiva em sobreviventes de cancro colorretal seis meses ap0s a cirurgia
(CASUS Study), com idades > 18 anos. Os dados foram recolhidos em 2014 em 60 pacientes
(63,3 % homens). A qualidade de vida foi avaliada através do questionario EORTC-QLQ-
C30 e a atividade fisica através do acelerometro. Resultados: Como principais resultados
deste estudo, destaca-se que, o tempo em atividade fisica ligeira e moderada a vigorosa,
apresentam associagdes positivas significativas, entre os diferentes niveis de atividade e a
qualidade de vida (na subescala funcional e na subescala geral de saide). Neste estudo,
também se verificou associaces negativas entre a atividade fisica e a subescala de sintomas
(fadiga e dor). Conclusédo: A realizacdo de atividade fisica ligeira e moderada a vigorosa

possui beneficios na qualidade de vida em sobreviventes de cancro colorretal.

Palavras-chave: Cancro colorretal, Qualidade de vida, Atividade Fisica, Sobreviventes de

cancro



Abstract

Introduction: Cancer is one of the leading causes of mortality in the world, with
colorectal cancer being one of the five cancers with the highest incidence worldwide. The
increase in the number of cases due to this pathology is due not only to the aging of the
population, but also to the increase in the frequency of risk factors. Cancer has negative
effects on patients' quality of life. The practice of physical activity in cancer patients has
been associated with an improvement in quality of life. Objective: This study aimed to
verify the association of physical activity with quality of life in colorectal cancer survivors.
Methodology: This cross-sectional study used data from a prospective cohort of colorectal
cancer survivors six months after surgery (CASUS Study) aged > 18 years. Data were
collected in 2014 on 60 patients (63.3% men). Quality of life was assessed using the
EORTC-QLQ-C30 questionnaire and physical activity using the accelerometer. Results: As
the main results of this study, it is noteworthy that time in light and moderate to vigorous
physical activity have positive associations between different levels of activity and quality
of life (in the functional subscale and in the general health subscale). In this study, negative
associations were also found between physical activity and the symptoms subscale (fatigue
and pain). Conclusion: The performance of light and moderate to vigorous physical activity

has benefits in the quality of life in colorectal cancer survivors.

Keyword: Colorectal cancer, Quality of life, Physical activity, Cancer survivors
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1. Introducéo

1.1. Cancro

1.1.1. Definicdo e conceitos

A oncologia dedica-se ao estudo dos tumores ou neoplasias, definir neoplasia é um
termo demasiado complexo, contudo o oncologista Willis, definiu que “uma neoplasia é
uma massa anormal de tecido, cujo crescimento excede e ndo € coordenado com a dos
tecidos normais e persiste da mesma maneira excessiva apds a cessacdo dos estimulos
que provocaram a mudanca” (Jones et al., 2016; Kumar, Abbas, Fausto, & Aster, 2010;
Willis, 1953). Os tumores podem ser caraterizados de acordo com a sua morfologia e
evolucdo clinica, podendo existir dois tipos, 0s tumores benignos e os malignos (Kumar
etal., 2010).

O tumor benigno verifica-se quando as suas carateristicas microscopicas e
macroscopicas sao inocentes, isto €, o tumor ird permanecer localizado e ndo se analisa
um risco de se espalhar para outros locais, isto é, ndo se verifica a metastase (Matias et
al., 2019). Este tumor pode ser removido através de uma cirurgia local para a sua remocao,
0 paciente na maioria dos casos sobrevive, fazendo a sua vida quase sem limitacdes
(Kumar et al., 2010).

O tumor maligno ou cancro é caraterizado por um crescimento anormal do nimero de
células, de forma descontrolada, excessiva e persistente (Kumar et al., 2010). Maligno
verifica-se quando as suas carateristicas levam a uma lesdo que pode invadir e destruir
estruturas adjacentes, espalhando-se para locais distantes (metéastases) para causar a morte
(Shin et al., 2010). Nem todos os tumores de diagnostico maligno sdo mortais, isto porque
guando sdo descobertos precocemente e tratados com sucesso levam a sua total extingéo
(Kumar et al., 2010).

Ao longo da dissertacdo sera abordado o tumor maligno, isto é, o cancro, portanto €
importante perceber o porqué de um individuo ter cancro. O cancro forma-se a partir do
crescimento anormal do tecido, quando se verificam alteragdes nos genes que controlam
o crescimento e formacdo celular (Matias et al., 2019). No nucleo da célula animal,
constituido por cromossomas que contém o acido desoxirribonucleico (ADN), é onde se

verifica este fenomeno (Kumar et al., 2010). O ADN e responsavel por toda a informacéo
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genética, ou seja, € uma “memoria quimica” que guarda e fornece instrucbes para a
organizacdo e funcionamento das células no organismo (Simon, 2016). E através desta
“memdria quimica” que 0s cromossomas transmitem informac&o de célula para célula,
permitindo assim o funcionamento celular (Negrei et al., 2016). O cancro é caraterizado
por comportamentos celulares anormais, que provocam alteragdes no ADN (Hanahan &
Weinberg, 2011).

Nos Ultimos anos foram descobertos alguns genes, constiuintes do ADN, que sdo
associados ao cancro, como por exemplo, o Tumor Protein p53 (TP 53), que é mutado
em muitos tipos de cancro diferentes, ou o proto-oncogene ABL1 (Tyrosine-protein
kinase), que sdo afetados apenas em alguns tipos de cancro (Negrei et al., 2016). Cada
um destes genes associados ao cancro possuem uma desregulagéo que contribui para a
origem ou progressao da malignidade (Kumar et al., 2010). Os genes associados ao cancro
estdo associados a mudancas fisioldgicas que determinam o fendtipo maligno tais como
(Kumar et al., 2010):

e Os tumores tém a capacidade de crescer sem estimulos externos, consequéncia da
ativacdo da oncogeénese (explicado mais a frente);

e Resistentes aos sinais inibidores de crescimento, isto €, 0s tumores nem sempre
respondem a moléculas que inibem o crescimento de células normais;

e Os tumores também podem ser resistentes & morte celular programada, como
consequéncia da ativacdo de genes antiapoptéticos e inativacao do gene p53;

e As células malignas possuem uma capacidade proliferativa ilimitada, evitando
assim o envelhecimento celular e a catastrofe mitotica;

e Os tumores contém angiogénese sustentada, isto €, o tumor tal como as células
normais ndo conseguem evoluir nem crescer sem a formacdo de um suprimento vascular
de forma a eliminar produtos residuais e trazer nutrientes e oxigénio;

e Os tumores tém uma grande capacidade de invadir e metastatizar, que sdo a causa
da maioria das mortes por cancro;

e Defeitos presentes na reparacdo de ADN, ou seja, 0s tumores podem nédo ser
capazes de reparar todos os danos provocados pelos agentes carcindgenos ou aqueles que
se verificam ao longo do crescimento celular ndo regulado, levando a uma instabilidade

genomica e a mutagdes nos proto-oncogéneses e Nos genes supressores do tumor.
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1.1.2. Carcinogénese

O processo de formacgdo de cancro € designado de oncogénese ou carcinogénese
(Silva, Sousa, & Siqueira, 2017). Os efeitos de diferentes agentes carcin6genos ou
cancerigenos sdo 0s principais responsaveis por este processo (Simon, 2016). Este
processo, que pode durar anos, € constituido por trés estagios: estagio de iniciacéo, estagio
de promocéo e um Ultimo, o estagio de progressao. No que se refere ao primeiro estagio,
0s agentes cancerigenos vao iniciar a sua atividade sobre os genes, onde esta inserido o
ADN, nédo sendo possivel num diagnostico detetar a existéncia de um tumor. O estagio
de promocdo é a fase na qual sdo sofridos os efeitos dos agentes cancerigenos, por
exemplo, a alimentacéo e a exposicdo excessiva e prolongada a certas hormonas, que véo
promover a transformacéo de células anormais. Por ultimo, na fase de progresséo é
caraterizada pela multiplicacdo descontrolada e irreversivel das células alteradas. (World
Cancer Research Fund/American Institute for Cancer Research, 2018).

Os genes que promovem o crescimento autonomo das células (das células
cancerigenas) designa-se por oncogenes e as suas contrapartes celulares, isto é, as partes
ndo mutadas sdo chamadas de proto-oncogenes (Kumar et al., 2010).

Os oncogenes tém a sua origem a partir da mutacdo dos proto-oncogenes e
caraterizam-se pela sua capacidade de promover o crescimento celular, mesmo na
auséncia de sinais normais de promocao do crescimento (Simon, 2016). Sdo constituidos
por oncoproteinas, muito semelhantes aos produtos normais de proto-oncogenes, com
excecao, que neste caso, as oncoproteinas sdo despromovidas de importantes elementos
reguladores internos e a transformacdo de outras células ndo depende de fatores de
crescimento ou de outros sinais externos (Negrei et al., 2016). Deste modo, o crescimento
celular torna-se autonomo, livre de analise ou de pontos de verificacdo e da dependéncia
de sinais externos (Kumar et al., 2010).

A funcéo das oncoproteinas e o seu papel no cancro, cumpre uma série de etapas, sob
condigdes fisiologicas, que caraterizam a proliferagdo celular normal (Kumar et al., 2010;
Silva et al., 2017):

e Aligacdo de fator de crescimento ao seu recetor especifico;

e Aativacdo do recetor do fator de crescimento (de forma transitéria e limitada), vai
ativar varias proteinas transdutoras de sinal (proteinas responsaveis pela conversao de um
sinal noutro) no folheto interno da membrana plasmatica;
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e A transmissdo do sinal transduzido € através do citosol para o nucleo, atraves de
segundos mensageiros ou por um conjunto de moléculas de transducéo de sinal;

e Ainducdo e ativacdo de fatores reguladores que iniciam a transcricdo do ADN;

e A entrada e progressdo da celula no ciclo celular, finaliza o resultado de divisdo
celular;

Para finalizar, percebemos desta forma, quais as estratégias utilizadas pelas células
cancerigenas, a fim de conseguir autossuficiéncia nos sinais de crescimento. Elas podem
ser agrupadas com base no seu papel na transducdo de sinal, mediadas pelo fator de
crescimento e pela regulagdo do ciclo celular (Testa, Pelosi, & Castelli, 2018; Vieira et
al., 2017).

De um modo geral e simplificado, para haver cancro ha dano do ADN, por
carcinégenos quimicos (fatores quimicos, como alimentacdo e tabaco), por radiacéo
(fatores fisicos) ou por virus (fatores biol6gicos), ocorre a falha de reparacdo do ADN

levando a mutacdo no genoma das células somaticas (Figura 1) (Kumar et al., 2010).

Mutacdes no

genoma das
células somaticas

v A 4

Ativacao dos Inativacdo dos Alterag3o nos
oncogenes genes genes

promotores do supressores de reguladores da

crescimento tumor apoptose

| |
¢ A 4
Proliferagdo Apoptose
desregulada diminuida
Expansdo
clonal

Figura 1 Fluxograma simplificado da base molecular do Cancro

Fluxograma retirado e adaptado do Pathologic Basis of Disease 8th Edition (Kumar et al., 2010)
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As mutacOes das células somaticas podem ser herdadas: nos genes que afetam a
reparacao do ADN (ativacdo de oncogenes ou inativacdo dos supressores do tumor); ou
nos genes que afetam a apoptose celular; a proliferacéo celular desregulada (por parte, da
ativagcdo dos oncogenes e inativacdo dos genes do tumor) e a diminuigdo da apoptose,
originam a chamada expansdo clonal, que com a presenca de outras mutacGes, a
angiogenese (processo de crescimento de novos vasos sanguineos) e com diminuigédo da
imunidade, leva a progressdo do tumor, originando uma neoplasia maligna, seguido de

invasdo e metéstase (Figura 1)(Kumar et al., 2010).

1.1.3. Epidemiologia

A incidéncia de cancro esta a aumentar devido ao crescente envelhecimento da
populacdo em todo 0 mundo. Em 2012, 14 milhGes de pessoas em todo o0 mundo foram
diagnosticadas com cancro (Jacques Ferlay et al., 2015). No presente ano, 0s nimeros
aumentaram, foram diagnosticados até ao fim de 2020, 19,2 milhdes de novos casos de
cancro (Siegel et al., 2020), existindo uma incidéncia superior para o sexo masculino,
com 10 milhdes de novos casos confirmados (Oliveira, Pereira, Aires, Lima, & Teixeira,
2019). Por outro lado, a prevaléncia a nivel mundial é de 50,5 milhGes casos de cancro
(Bray et al., 2018).

Em 2020, os cancros com maiores taxas de incidéncia estimadas, a nivel mundial,
para ambos 0s sexos e todas as idades, foram o cancro da mama 2 261 419 (11,7%), o
cancro do pulméo 2 206 771 (11,4%), o cancro colorretal (CCR) 1 931 590 (10%), o
cancro da prostata 1 414 259 (7,3%), o cancro do estbmago 1 089 103 (5,6%), e 0s
restantes cancros 10 389 647 (53,9%) (J. Ferlay et al., 2019).

Todos os continentes sdo afetados por esta patologia, no entanto, com valores
percentuais diferentes, isto é, os continentes como a Asia, a Europa e a América sao 0s
mais afetados com uma percentagem, respetivamente, de 49,3%, 22,8% e 20,9%. Outros
continentes como a Africa (5,7%) e a Ocednia (1,3%) apresentam valores de incidéncia
mais baixos (J. Ferlay et al., 2019).

No que se refere a morte por cancro a nivel mundial, que até data da publica¢do foram
declaradas 9,9 milhGes de vitimas por cancro, sendo referenciados cinco tipos de cancro
mais mortiferos, que sdo o cancro do pulmao (1,7 milhdes de 6bitos), da mama (684 mil
Obitos), do CCR (915 mil ébitos), do estbmago (768 mil obitos) e do figado (830 mil

19



Obitos) (J. Ferlay et al., 2019; Siegel et al., 2020). Os continentes mais afetados s&o a Asia
com 5,8 milhdes de mortes, a Europa com 1,9 milhdes de mortes e a América com 1,4
milhGes de mortes associados a todos tipos de cancro (J. Ferlay et al., 2019; Siegel et al.,
2020).

Em territério nacional, segundo os dados estatisticos publicados em 2018 pelo
Instituto Nacional de Estatistica (INE), referem que até a data da publicacdo foram
diagnosticados 48 531 casos de neoplasia (INE, 2018). Atualmente, os nimeros séo
superiores, 60 467 novos casos de cancro (Globocan, 2020). Relativamente & incidéncia
de cancro em Portugal, a International Agency for Research on Cancer (IARC) destaca
que em primeiro lugar encontra-se o cancro CCR com 10,5 mil novos casos, o cancro da
mama em segundo com 7 mil casos e em terceiro lugar o cancro da préostata com 6,7 mil
novos casos (IARC, 2020). Segundo a Direcdo-Geral da Saude (DGS), a nivel nacional,
0s trés tipos de cancro mais frequentes sdo o CCR, o cancro da mama e o cancro da
préstata, havendo uma incidéncia superior para o sexo masculino (33,7 mil novos casos
de cancro) (Direcdo Geral de Saude, 2017; Globocan, 2020).

Relativamente a mortalidade, afirma-se 30 mil dbitos, sendo que o cancro do pulmao
é 0 mais mortifero (4 797 6bitos), o0 CCR em segundo lugar (4 275 6bitos declarados),
seguido da prostata (1 917 dbitos) e da mama (1 864 o6bitos) (Direcdo Geral de Saude,
2017; Globocan, 2020). Ao analisar a taxa de mortalidade portuguesa verifica-se que 25%
dos dbitos em Portugal sdo causados por cancro (IARC, 2020; INE, 2018).

No que se refere a prevaléncia por cancro em Portugal (5 anos), o valor fixa-se nos
169 mil casos de cancro (IARC, 2020). Segundo alguns dados estatisticos publicados, a
probabilidade de uma pessoa ao longo da vida contrair cancro é de 6%, ou seja, 1 em cada
20 pessoas podera contrair um tumor maligno (Direcdo Geral de Saude, 2017; Globocan,
2020; INE, 2018).

1.2. Cancro colorretal

1.2.1. Definicdo

O CCR num ponto de vista anatémico, tem a sua origem no intestino grosso, que pode
afetar o colon ou o reto (Marrucho, 2017). O intestino grosso faz parte do aparelho

digestivo, participando na absorcdo de nutrientes e na eliminagdo das substancias néo-
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digeriveis e restos metabdlicos do corpo (Lynch, Van Roekel, & Vallance, 2016). Apesar
de existir semelhancas entre os tumores do célon e do reto, no que se refere a sua origem
e desenvolvimento, a diferente localizagéo pode influenciar diferencgas, por exemplo, no
tipo de tratamento necessario (ESMO, 2016).

O colon mede cerca de metro e meio e € constituido por cinco partes: célon
ascendente, transverso, descendente, sigmoide e reto. O sigmoide € a parte que une o reto
ao colon, a parte que se une ao intestino delgado é o cego (Figura 2) (Seeley, Rod;
VanPutte, Cinnamon; Regan, Jennifer; Russo, 2014). A estrutura do c6lon contém na sua
parede cinco camadas (do interior para o exterior: mucosa, submucosa, muscular,
subserosa e serosa), a mucosa, que € a camada mais interna, ou seja, a camada que esta
em contacto com as fezes (Figura 2) (Roquete, 2016). A mucosa € constituida por trés
tipos de tecido: o epitelial, conjuntivo e muscular (Liga Portuguesa Contra o Cancro,
2016).
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Figura 2 Anatomia do sistema digestivo inferior
Retirado de Seeley’s anatomy & physiology, 10th Edition (Seeley, Rod; VanPutte, Cinnamon; Regan, Jennifer; Russo,

2014)
O cancro do colon desenvolve-se ao longo das quatro partes que constituem

anatomicamente o intestino grosso (célon ascendente, descendente, transverso e
sigmoide) e o cancro retal situa-se na parte final do intestino grosso, antes de chegar ao
anus (Figura 2) (Seeley, Rod; VanPutte, Cinnamon; Regan, Jennifer; Russo, 2014). Num
ponto de vista clinico, o cancro do colon subdivide-se em proximais/lado direito (surge
no célon ascendente e transverso) ou distal/lado esquerdo (desenvolve-se no célon
descendente e sigmoide). Quanto ao cancro retal surge até 15 cm do esfincter anal
(Oliveira et al., 2019).
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O CCR ¢é uma doenca cuja progressao neoplésica é independente e distinta, que esta
associada a acumulacdo de alteracdes, como, anomalias cromossémicas, modificacdes
epigenéticas e mutacdes genéticas, que afetam os genes de regulacdo da proliferacéao,
diferenciacéo, e apoptose celular (Townsend, Beauchamp, Evers, & Mattox, 2016).

O desenvolvimento deste cancro verifica-se atraves da formacdo de poélipos sob a
superficie do epitélio intestinal, com uma ligeira elevacdo da mucosa (Townsend et al.,
2016). Inicialmente nas células epiteliais do intestino, as alteracGes genéticas originam
uma hiperplasia da mucosa, que acaba por progredir para adenoma, que este numa fase
inicial € de baixo grau de displasia, devido ao seu tamanho reduzido (Marley & Nan,
2016). Apos o desenvolvimento destes adenomas, uma proporcao pode evoluir para
adenomas com displasia de alto grau, que depois de um clone maligno pode iniciar a sua
evolugdo, invadindo a parede do intestino, como carcinoma (sequéncia adenoma-
carcinoma) (Townsend et al., 2016).

As alteracBes genéticas, que sdo necessarias para a iniciacdo e progressdao do tumor
no CCR, envolvem um ndmero significativo de genes, incluindo a inativacao de genes
tumorais, como 0 APC (Adenomatous Polyposis Coli) e TP 53 e a ativacao de oncogenes,
como o KRAS (Kirsten Rat Sarcoma Viral Oncogene Homologue) (Figura 3) (Ferreira,
Belga Sara, & Matinho, 2012). A alteracdo do gene APC (responsavel por regular o
crescimento e apoptose celular) devido a degradacdo da B-catenina, entretanto, como
APC esté inativo, verifica-se a acumulacdo da p-catenina, normalmente de forma precoce
e séo analisados em 60-80% dos adenomas e carcinomas. As mutagdes no gene KRAS
sdo observados em 40-50% dos adenomas e carcinomas, que se verificam durante os
estadios iniciais de crescimento e progressdo dos adenomas (Townsend et al., 2016). O
gene TP 53, apresenta uma frequéncia de mutacdo de 40-60% dos tumores, surgindo
numa fase mais tardia da evolugdo do carcinoma (Figura 3) (Townsend et al., 2016).

Outras alteracdes genéticas e epigenéticas podem-se verificar nesta sequéncia, nos
genes de reparacdo do ADN, os mismath repairgenes (MMR), na hipermetilagdo do
promotor gene MutL homolog 1 (MLH1), frequente em 15% dos casos de tumor CCR
esporadico e ainda nas mutacdes hereditarias em 2-4% dos casos nos genes MLH1 e MutL
homolog 2 (MLH2) no Sindrome de Lynch (Figura 3) (Testa et al., 2018). A perda
cromossomica (18qg) que contém os genes Mothers Against Decapentaplegic Homolog 2
(SMAD2) e Mothers Against Decapentaplegic Homolog 4 (SMAD4) é verificada em
60% dos casos de CCR (Figura 3) (Simon, 2016).
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Figura 3 Sequéncia adenoma-carcinoma
Imagem retirada e adaptada da dissertacdo de mestrado em Medicina e Oncologia Molecular (Pina, 2013).

Por fim, o CCR € um tipo de cancro com um crescimento lento, que inicia 0 seu
processo com 0 crescimento de tecido no revestimento interior do reto ou célon,
conhecido por polipo (Simon, 2016). Aqui verifica-se a inativagdo do APC, podendo este
processo ser acompanhado pelas alteracdes genéticas dos genes KRAS e TP53,
verificando-se os adenomas com displasias celulares (Kumar et al., 2010). Os tumores
apresentados noutros érgdos ocorrem quando se verifica a metastizacdo do CCR, isto &,
as células cancerigenas atravessam as cinco camadas do colon, chegando aos vasos
sanguineos, que posteriormente, podem invadir outras células (carcinoma) (Figura 4)

(Oliveira et al., 2019).
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B-catenina (SMAD 2 and 4) muito genes

Figura 4 Modelo molecular e alteragdes morfoldgicas na evolugédo do CCR
Imagem retirada e adaptada do Pathologic Basis of Disease 8th Edition (Kumar et al., 2010)

1.2.2. Estadiamento

O estadiamento consiste em estadear qualquer tipo de cancro numa das varias fases
de desenvolvimento (estadios). O objetivo principal desta caraterizacdo da doenga é
definir o progndstico e os tratamentos a serem implementados (Silva et al., 2017). De
forma a se determinar qual o melhor tratamento a fazer em cada situacdo, é necesséario

verificar em que medida o cancro se espalhou pelo corpo e a disténcia a que se encontra
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(Marley & Nan, 2016). Para isso, recorre-se do sistema de classificacdo clinica TNM, em
que se analisa o grau de disseminacdo (Glynne-Jones et al., 2017):

e T - Corresponde ao tamanho e/ou extensdo do tumor (Tumor primario):

TX — O tumor primario nao pode ser avaliado;

TO — Sem evidéncia de tumor primario;

Tis — Inclui células cancerosas confinadas na mucosa;

T1 — Tumor invade a submucosa;

T2 — Tumor invade a muscular;

T3 — Tumor invade a subserosa;

- T4a—- O tumor perfura periténio visceral;

- T4b - O tumor invade diretamente outros 6rgdos ou estruturas.
¢ N - Refere-se ao envolvimento dos ganglios linfaticos préximos:

- NX - Ganglios linfaticos regionais ndo podem ser avaliados;

NO — Sem metéastase para 0s ganglios regionais;

Nla — Metéstase em 1-3 ganglios linfaticos regionais;

N1b — Metastase em 2-3 ganglios linfaticos regionais;

N1c — Metastase nos depdsitos tumorais na area de drenagem linféatica;

N2a — Metéastase em 4-6 ganglios linfaticos regionais;
- N2b — Metéastase em 7 ou mais ganglios linfaticos regionais.
e M — Quando se esta na presenca de metastases (passagem do cancro para outro
6rgdo):
- MX — Metastase ndo pode ser medida;
- MO — Sem metastase distante;
- M1 — Metéstase distante;
- Mla — Metéstase confinada a um o6rgdo (Figado, Pulmao, Ganglios nédo
regionais sem metastases peritoneais;
- M1b — Metastase em mais do que um érgao;
- Milc — Metéstase para o peritdnio com ou sem envolver um outro 6rgéo.
O sistema TNM classifica de forma agrupada os estadios de cancro retal e de cancro
do cdlon (Brierley J.D., Gospodarowicz M.K., & Wittekind, 2016):
e Estadio 0 (Tis, NO, M0) — O tumor maligno esta limitado apenas a mucosa, nao

invadindo a submucosa da parede do célon e do reto.
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e Estadio I (T1, T2, NO, M0) — O tumor invade a submucosa das paredes do c6lon
e do reto, no entanto ndo atinge a parede exterior.

e Estadio Il (T3, T4, NO, M0) — O tumor ultrapassa a submucosa, podendo ocorrer
de duas formas:

- 1A (T3, NO, M0) — O tumor invade a submucosa até a subserosa ou até aos
tecidos junto desta;
- 1IB (T4a, T4b, NO, MO0) — O tumor penetra diretamente num o6rgao.

e Estadio Il (Qualquer T, N1, N2, M0) — O tumor reproduziu metastases nos
ganglios linfaticos locais. Pode-se dividir em trés sub estadios, segundo o nimero de
ganglios linfaticos afetados com metastases:

- 1A (T1, T2, N1, N2a, MO) — Tumor disseminou-se para 1-3 ganglios
linfaticos;

- 1B (T1, T2, T3, T4a, N2b, N2a, N1, M0) — Tumor invade a subserosa ou
alguns 6rgaos proximos;

- IC (T3, T4a, T4b, N2a, N2b, N1, N2, MO) — Tumor esta disseminado para 4
ou mais ganglios linfaticos locais).

e Estadio IV (Qualquer T, qualquer N, M1a, M1b, M1a, M1b, M1c) — E a neoplasia
mais grave, pois aqui o tumor estd disseminado para um ou mais 6rgaos distantes (por
exemplo, figado ou os pulmdes) ou para ganglios linfaticos afastados do local onde se
encontra o tumor (ESMO, 2016).

Todos o0s tumores seguem o0s mesmos parametros de definicdo segundo o
estadiamento, no entanto o CCR focaliza-se na evolucdo do tumor ao longo da parede do
intestino, na progressao do cancro para os ganglios linfaticos regionais, e, por Gltimo, na
disseminacdo do tumor para outros 6rgdos ou tecidos dos sistemas humanos (Stanford
Health Care, 2020).

1.2.3. Tratamento

O tratamento do CCR pode ser aplicado através de métodos como a cirurgia,
radioterapia e a quimioterapia (SNS, 2017). De acordo com o European Society for
Medical Oncology (ESMO) a cirurgia é o método mais utilizado, no entanto, como em
todas as patologias € necessaria uma avaliacdo detalhada do paciente e verificar em que

estadio o doente se encontra (ESMO, 2016).
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O tratamento do cancro segundo os estadios pode ser visto de outra forma, sendo mais

simples e eficaz de ser descrita (De Mattia, Cecchin, & Toffoli, 2015) no caso do cancro

do colon o tratamento mais indicado é o seguinte:
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No estadio 0 (Tis, NO, MO) recorre-se:

- aexcisao local ou polipectomia endoscépica (remogéo do pdlipo);

- para fragmentos mais afetados é utilizado uma ressec¢do segmentar em bloco
(colectomia parcial).

No estadio I (T1, T2, MO) é realizada:

- uma cirurgia local (microcirurgia endoscopica transanal) de forma a retirar no
tumor os nddulos linfaticos regionais e ndo é aplicada nenhuma terapia
subjacente.

Nos pacientes no estadio Il (T2, T3, NO, M0):

- para além a uma cirurgia vasta e anastomose (unido entre duas estruturas
tubulares), sé recorrem a outro tipo de terapias caso o paciente ndo apresente
um quadro clinico de elevado risco, com recurso a radioterapia;

- € aplicada a quimioterapia, caso haja alteracdes genéticas especificas (como
MMR), com recurso a 5-Fluorouracil (5-FU) e leucovorina ou a capecitabina.

Nos estadios 111 (T3, T4, N1, N2, M0):

- 0 tratamento padrdo é a cirurgia (colectomia parcial), radioterapia e
quimioterapia para a remocao da regido afetada. Neste estadio ap0s a cirurgia
€ necessdria a aplicacdo conjunta de oxaliplatina, com 5-FU e acido
folininico/lecovorina, a esta combinacdo da-se o0 nome de FOLFOX (Negrei
et al., 2016). Ou recorre-se a0 CAPOX (combinacdo de capetabina e
oxaplatina) (Labianca et al., 2013). Pode em alguns casos haver necessidade
de uma segunda cirurgia devido ao elevado crescimento do tumor (Glynne-
Jones et al., 2017; Labianca et al., 2013);

- para pacientes que ndo € possivel remover o cancro avancado por cirurgia,
recorre-se a quimiorradiacdo, isto € radioterapia pré-operatoria junto com a
quimioterapia neoadjuvante (como forma de reducéo do tamanho do tumor) e
posteriormente a cirurgia, para a remocao da regido afetada.

Nos estadios 1V (, T4, qualquer N, qualquer M):



0 tratamento nestes casos € improvavel curar a doenca com a cirurgia, sé em
casos da disseminagdo da doenca noutros 6rgéos for pequena e é possivel
remover juntamente com a cirurgia vasta e anastomose no colon;

caso ndo seja possivel a cirurgia recorre-se a quimioterapia neoadjuvante

como forma de reducéo do tumor.

O tratamento para o cancro retal, ocorre mediante o estadio em que o paciente se

encontra, e, normalmente a cirurgia neste caso é o tratamento mais comum para 0 cancro

do reto. No entanto, recorre-se a outras terapias como forma de contengéo do cancro
(Glynne-Jones et al., 2017):
Estadio | (T1, NO, MO):

No canal do reto é aplicada uma dose padrdo de radioterapia com 5-FU e
mitomicinina C;
Na margem do reto recorre-se a uma exciséo local, ou, no caso de bloquear as

margens recorre-se a quimiorradiacao.

Estadio 11-111 (T1, T2, T3, NO, M0):

No canal do reto e na margem do reto recorre-se a aplicacdo de uma dose

padrdo de radioterapia com 5-FU e mitomicina C.

Estadio 1V (T3, T4, N1, N2, MO0):

No canal do reto recorre-se a aplicacdo conjunta de 5-FU e cisplatina ou
carboplatina/taxol ou irinotecano/cetuximab;
Na margem do reto recorre-se a aplicacdo conjunta de 5-FU e cisplatina ou

carboplatina/taxol.

A radioterapia € mais frequente no tratamento do cancro retal e a quimioterapia é

utilizada com maior frequéncia nos tumores colorretais (Glynne-Jones et al., 2017). As

duas modalidades adjuvantes, isto é, como complemento & cirurgia, tém grande

importancia quando se procura um tratamento eficaz do CCR (Negrei et al., 2016).

A quimioterapia envolve o uso de produtos quimicos que procuram impedir a

evolucdo do cancro e destruir as células cancerosas (Gulati et al., 2014). Os medicamentos

mais comuns que sdo utilizados no tratamento do cancro avangado no colon é a

combinacdo FOLFOX, e no tratamento do reto € a cisplatina com o 5-FU, que s&o

administrados atraveés de uma infusdo de 48h, com inje¢fes semanais ou diarias

dependendo de cada caso, cuja duragdo pode variar 3-6 meses dependendo das

evolugdes/regressdes do paciente (Marley & Nan, 2016; Negrei et al., 2016). Estes dois
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medicamentos procuram inibir o rapido crescimento tumoral, por ligar-se ao material
genético das células (ADN), impedindo deste modo a sua multiplicacdo e proliferacdo
(Sithithaworn, Yongvanit, Duenngai, Kiatsopit, & Pairojkul, 2014). Na radioterapia
utiliza-se os raios X e/ou outros métodos de radiacdo para eliminar as células cancerosas
(Labianca et al., 2013; Negrei et al., 2016).

Por ultimo, um dos tratamentos iniciais e mais eficazes antes da radioterapia ou da
quimioterapia é a cirurgia, visto ser 0 meio mais viavel para a remocao total do tumor
(Argilés et al., 2020). Em alguns casos, apds a remocdo do tumor, é necesséria uma
abertura artificial no abdémen (colostomia), por varios motivos médicos, que consiste na
exteriorizacdo de uma porcdo do intestino que pode ser temporaria ou permanente
(Wiskemann, Schommer, Jaeger, & Scharhag-Rosenberger, 2016). A esta abertura no
abdomen da-se o0 nome de estoma, que é uma derivacao das fezes pela parede do abdémen
e esta sempre associado a problemas na qualidade de vida (QV), nomeadamente na funcéo
fisica (aparéncia) e funcao psicoldgica e social (intimidacdo e desconforto) (Nakagawa,
Sasai, & Tanaka, 2020; Soares-Miranda, Abreu, Ruiz-Casado, & Lucia, 2018).

Em conclusdo , o tratamento oncol6gico tem algumas toxicidades associadas tais
como, fadiga, cardiotoxicidades, neurotoxicidade, toxicidade metabdlica entre outros
(Mustian, Alfano, Heckler, Kleckner, Kleckner, Leach, Mohr, Palesh, Peppone, Piper,
Scarpato, Smith, Sprod, Miller, et al., 2017).

Para a definicdo do melhor tipo de tratamento ndo depende apenas da fase em que 0
cancro se encontra, interessa também as carateristicas do tumor e quais 0s riscos para o

paciente (Labianca et al., 2013).

1.2.4. Epidemiologia cancro colorretal

O CCR ¢é mais incidente nos paises desenvolvidos, como os EUA (117 379 novos
casos) e nos paises da Europa Ocidental (109 458 casos), tendo uma incidéncia inferior
nos paises menos desenvolvidos, localizados na Africa e América do Sul (66 198 novos
casos) (WHO, 2020).

O CCR é o terceiro cancro mais comum em todo o mundo, com uma taxa de incidéncia
padronizada por idade, nos Ultimos 5 anos, para os paises desenvolvidos de 36,3 e 23,6
por 100.000 homens e mulheres, respetivamente (J. Ferlay et al., 2019; Torre et al., 2015).

No que se refere a incidéncia em todo o mundo do CCR, para ambos 0s sex0s 0s sexos &
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de 1,9 milhdes, sendo 1,1 milhdes de cancro do colon e apenas 700 mil de cancro do reto
(J. Ferlay et al., 2019). Relativamente ao sexo, esta neoplasia € mais frequente no sexo
masculino do que no feminino (apenas 865 mil dos casos incidentes), fazendo com que a
taxa de mortalidade seja proporcionalmente mais elevada para os homens (Siegel et al.,
2020; Testa et al., 2018).

No que refere a mortalidade, 915 880 pacientes faleceram com CCR, sendo assim, 0
sexo masculino mais elevado com 515 637 6bitos em todo o mundo (Bray et al., 2018;
Siegel et al., 2020). Sendo que 576 mil sdo vitimas de cancro do célon e apenas 339 mil
sdo vitimas do cancro do reto (Siegel et al., 2020).

Por ultimo, no que se refere a prevaléncia de CCR (5 anos), o valor é de 5 milhdes,
sendo 3,0 milhdes para o cancro do co6lon e 2,0 milhdes para o cancro do reto (J. Ferlay
etal., 2019).

Por ano, ha mais de 8 mil novos casos de CCR sendo um dos tumores mais frequentes
da populacdo portuguesa (Roquete, 2016). Em Portugal, como ja foi referido, verifica-se
uma incidéncia de CCR de 10 321 novos casos (Bray et al., 2018; Globocan, 2020; INE,
2018). Analisando de forma individual, o cancro do célon e o cancro do reto, verificamos
que para ambos 0s sexos, uma frequéncia maior do cancro no célon. O cancro do célon,
atualmente, apresenta 5367 novos casos e do reto apresenta 4954 novos casos (IARC,
2020). No que se refere a incidéncia do CCR por sexo, verifica-se uma incidéncia superior
para 0 sexo masculino (6 mil novos casos) do que para o sexo feminino (4 mil casos)
(IARC, 2020). Estima-se que 3 a 4% dos individuos tanto do sexo masculino como do
feminino, desde os 0 aos 70 anos de idade serdo atingidos por CCR, tendo uma incidéncia
superior a partir dos 50 anos (Direcdo Geral de Saude, 2017; SNS, 2019). Quanto a
prevaléncia de 5 anos, em Portugal, registaram-se 14 809 casos de cancro do célon e 14
967 casos de cancro do reto (IARC, 2020).

Em territério nacional, os valores associados a este tipo de cancro, mostram um
aumento do namero de Obitos desde 2011 até 2015, em ambos 0s sexos, sendo em 2011
um valor de 3 791 6bitos e em 2015 verificaram-se 3 812 obitos por CCR (Diregéo Geral
de Sadde, 2017). Dados recentes, referentes a Portugal, destacam esse aumento, verifica-
se que namero de ébitos por CCR, entre 2018 e 2020, de 3820 mortes para 4 275 06bitos,
sendo que 2 972 mortes sdo correspondentes ao cancro do colon e as restantes ao do reto
(IARC, 2020). Sendo que, tal como é norma na Europa e no mundo, em Portugal o

numero de Obitos € mais elevado para o sexo masculino e nas idades iguais ou superiores
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aos 65 anos (IARC, 2020; INE, 2018). Dos doentes vitimas do CCR, quase 3 mil sdo do
sexo masculino e apenas mil sdo do sexo feminino (INE, 2018).

Em Portugal Continental, continuamos a assistir ao aumento da taxa de mortalidade,
mostrando que os anos de vida perdidos por esta doenca sdo alarmantes (DGS, 2016). A
regido Norte do pais € a mais afetada por esta patologia, e a mortalidade é superior na

regido de Lisboa e no Alentejo Central e Litoral (Globocan, 2020; Marrucho, 2017).

1.2.5. Fatores de risco

A literatura faz referéncia a inumeros fatores de risco associados ao CCR, tais como,
os fatores genéticos ou fatores resultantes do estilo de vida (Chang & Knobf, 2019).
Apesar do risco desta doenga aumentar até seis vezes se existir um familiar direto com a
patologia, 80% dos casos com o diagndstico cancerigeno tém por base fatores
relacionados com estilos de vida menos saudaveis tais como: o tabagismo, a obesidade,
habitos alimentares inadequados, e ainda, a auséncia de atividade fisica (Chang & Knobf,
2019).

A alimentacdo tem sido descrita como fator fundamental na prevencdo do CCR
(Marley & Nan, 2016). Estudos referem que o consumo de carnes vermelhas, de gorduras
saturadas e dietas pobres em célcio e folato tendem a aumentar o risco de CCR (Huxley
et al., 2009). Relativamente a ingestdo de alimentos com fibra, particularmente
provenientes dos cereais integrais, o seu efeito tem sido controverso ao longo dos anos,
pois anteriormente associaram o consumo de alimentos com fibra tinha um efeito
negativo na reducéo do risco de cancro, atualmente referem que existe um efeito benéfico
da ingestéo de fibra e no risco de CCR (World Cancer Research Fund/American Institute
for Cancer Research, 2018).

O consumo de alimentos que contenham vitamina C e vitamina D poderéo reduzir o
risco de cancro do CCR, no entanto, a evidencia ainda é limitada para assumir o seu papel
protetor (Schlesinger et al., 2017). Por outro lado, o baixo consumo de vegetais sem
amido e de fruta esta associado a um aumento da probabilidade de se desenvolver CCR

(World Cancer Research Fund/American Institute for Cancer Research, 2017).
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A inatividade fisica pode causar resisténcia a insulina, seguido de hiperinsulinemia,
sendo visto como um fator de risco para o desenvolvimento desta patologia
(Karavasiloglou, Pestoni, Wanner, Faeh, & Rohrmann, 2018). Em Portugal, segundo o
Programa Nacional de Promocéo da Atividade Fisica, a inatividade fisica é responsavel
por 15% dos casos de CCR (SNS, 2017). A atividade fisica esta diretamente relacionada
com a reducdo até 25% do risco de desenvolver CCR (Marley & Nan, 2016; Matias et al.,
2019). Encontra-se descrito que a atividade fisica regular leva ao aumento da taxa
metabdlica, ao aumento da capacidade de captar oxigénio e da capacidade metabolica
corporal e produz uma reducdo da pressao arterial e da resisténcia a insulina, que pode
reduzir o risco de crescimento de células cancerigenas no colon (Cong et al., 2014; Van
Duijnhoven et al., 2013).

O comportamento sedentario é definido como qualquer comportamento caraterizado
por um dispéndio energético < 1,5 do equivalente metabolico (MET), enquanto acordado
numa posicao sentada, inclinada ou deitada (Cong et al., 2014). O sedentarismo reduz o
gasto geral de energia, sendo positivamente associado a obesidade, diabetes, doencas
cardiovasculares e desenvolvimento de alguns tipos de cancro (Olaya-contreras, Bastidas,
& Arvidsson, 2015). O sedentarismo é um fator que aumenta de forma significativa o
risco de sofrer desta doenca. Pessoas cujo seu estilo de vida é sedentario tem uma maior
probabilidade de terem CCR, em comparacao com pessoas que praticam atividade fisica
de forma regular (Lahart, Metsios, Nevill, & Carmichael, 2015; Lynch et al., 2016). Uma
meta-analise realizada em 2014, destaca o comportamento sedentario como fator que
aumenta em 30% a probabilidade de risco de cancro do célon, e em estudos de coorte
verifica-se a associacdo positiva entre 0 comportamento sedentério e o cancro retal (Cong
etal., 2014).

Alguns autores fazem referéncia ao consumo de alcool e ao tabagismo como
potenciadores para o desenvolvimento de cancro. O consumo de tabaco, se em média for
40 cigarros diarios, aumenta a probabilidade de 40% e quase duplica o risco de morte por
CCR (World Cancer Research Fund/American Institute for Cancer Research, 2018). O
tabaco contém hidrocarbonetos policiclicos que levam a formacdo de ADN modificado
na mucosa colonica normal, afetando o seu normal funcionamento. No caso especifico de

pessoas fumadoras, em comparagdo com as ndo fumadoras, 0 risco de contrair cancro
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aumenta até 16%. Isto deve-se a capacidade do trato gastrointestinal e do sistema
circulatério de espalhar os carcindgenos do cigarro na mucosa CCR, elevando o risco de
inflamac&o e carcinogénese (Passarelli et al., 2016).

Estudos referem que o risco de contrair CCR aumenta até 60% para pessoas que
tenham um elevado consumo de alcool, quando comparados com 0s ndo consumidores
(Huxley et al., 2009). O alcool interfere no metabolismo do folato, que tem um papel
fundamental na sintese e reparacdo do ADN, a falha deste processo leva a desequilibrios
no ADN podendo contribuir para a carcinogénese (Vieira et al., 2017).

Um outro fator de risco para o desenvolvimento de CCR é a idade, que aumenta o
risco de forma proporcional. Isto é, a medida que a idade avanca o risco também aumenta
progressivamente. Um estudo publicado em 2009 refere que 90% dos casos
diagnosticados com CCR ocorrem em pessoas com mais de 50 anos de idade, sendo a
média de idades nos 72 anos. A maioria dos doentes com esta neoplasia tém idades
superiores a 60 anos e 0 cancro é raro em pessoas com idades inferiores a 40 anos (Haggar
& Boushey, 2009). No entanto, nos paises menos desenvolvidos, onde o diagndstico e 0s
cuidados alimentares séo inferiores, a taxa de mortalidade € maior em individuos menores
de 30 anos de idade. Este dado atualmente tem-se comecado a verificar nos paises
desenvolvidos, como é o caso dos EUA, onde o CCR tem sido diagnosticado, com alguma
regularidade até aos 50 anos de idade (Carethers, 2015). Na América a incidéncia de CCR
por 100 000 habitantes em pacientes com menos de 50 anos de idade € de 0,85 entre 20-
24 anos, 17,9 entre 40-44 anos e 28,8 entre 45-49 anos (Nacional Cancer Institute, 2017).

Relativamente a etnia, a literatura refere que a racga africana é mais afetada por este
cancro em especifico do que a racga asiatica. Em comparacdo com a etnia caucasiana a
taxa de incidéncia foi 25% maior na etnia africana e 50% maior na etnia asiatica (Siegel
et al., 2020).

A obesidade e a diabetes mellitus tipo 2 sdo fatores de risco comum em quase todos
tipos de cancro e verifica-se fundamentalmente nos paises desenvolvidos, por exemplo,
nos EUA 14,3% de novos cancros tém associado um diagndstico de excesso de peso e
obesidade (Siegel et al., 2020). A literatura faz referéncia que, o indice de massa corporal

(IMC) igual ou superior a 30 kg/m?, leva a um aumento dos estrogénios circulantes e
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consequentemente a diminuicdo da sensibilidade a insulina, que estdo associados ao

excesso de perimetro abdominal (Haggar & Boushey, 2009).

Os pacientes com familiares diretos com um historial clinico de CCR, tém uma
probabilidade de 5-10% de herdar mutacdes genéticas, que levam ao desenvolvimento de
sindromes hereditarias (Dashti et al., 2018). No entanto, a taxa de sobrevivéncia nestes
pacientes é superior, pois os cuidados sdo redobrados e existe um diagndstico mais
precoce (Schlesinger et al., 2017). As duas sindromes hereditarias conhecidas e mais
frequentes do CCR sdo a polipose adenomatosa familiar (PAF) e a sindrome de Lynch ou
CCR hereditario sem polipose (2 a 6% dos doentes com CCR) (Haggar & Boushey,
2009). A PAF é caraterizada pelo aparecimento de centenas de popilos colorretais devido
a uma mutacdo no gene APC. Com o aparecimento destas mutacOes, a literatura faz
referéncia a existéncia de outras sindromes variantes como o sindrome de Gardner e 0
sindrome de Turcot (Abar et al., 2018). A sindrome de Lynch ou CCR sem polipose
ocorre quando se verifica mutagdes genéticas nos genes de reparacdo do ADN, nos genes
MLH1 e MLH2 (Haggar & Boushey, 2009). Esta mutacdo ndo s6 aumenta o risco de
todos tipos de cancro, como também provoca o aparecimento do mesmo numa idade

precoce, por volta dos 45 anos (Van Duijnhoven et al., 2013).

As doengas intestinais, como a colite ulcerosa ou a doencga de Crohn, provocam a
inflamacdo do reto de forma crénica. Um elevado grau de inflamacéo, podera provocar
displasia, isto é, o crescimento desordenado das células do revestimento interno do
intestino, levando a um aumento da probabilidade de as pessoas afetadas contrairem CCR.
Dezoito porcentos dos doentes com esta inflamacéo desenvolvem CCR (Vieira et al.,
2017).

Os popilos colorretais sdo muito frequentes a partir dos 50 anos de idade. No entanto,
0s popilos adenomatosos, podem progredir para um cancro. Apesar da probabilidade ser
apenas de 5% de um polipo avancar para um carcinoma, é necessario detetar e remover
0s popilos, pois apesar de benignos, podem aumentar o seu tamanho, e como

consequéncia, aumenta a probabilidade de passar a maligno (Carethers, 2015).
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1.3. Sobreviventes de cancro

Existe varias defini¢cBes para um “sobrevivente de cancro”. De acordo com a National
Coalition for Cancer Suvivorship o termo “sobrevivente de cancro” refere-se a qualquer
individuo diagnosticado com cancro, desde 0 momento do diagndstico até ao resto da sua
vida (Mooney et al., 2014; Soares-Miranda et al., 2017).

Outros autores, referem que o termo “sobreviventes de cancro”, refere-se a pessoas
que contenham um diagndstico de cancro maligno num estado avancado, que tenha sido
necessario um tratamento do cancro especializado (quimioterapia e radioterapia),
excluindo todos os outros (por exemplo, tumor benigno, pré-maligno, lesées mamarias,
cervicais e no colon) (Dirven, van de Poll-Franse, Aaronson, & Reijneveld, 2015).

Alguns autores referem-se ao termo “sobreviventes de cancro”, como sendo aquele
que atingiu o fim de todos os tratamentos e ja se encontra sem a patologia (Dirven et al.,
2015), no entanto, existe outros estudos, que fazem uma referéncia a uma barreira de
cinco anos, que vao caraterizar e determinar a sobrevivéncia ao cancro. Isto é, se passados
cinco anos o individuo ndo apresentou um quadro clinico evolutivo, no que se refere a
doenga, 0 mesmo passa a ser designado de “sobrevivente” e deixa de ser “doente”
(Brandenbarg, Korsten, Berger, & Berendsen, 2018).

Os sobreviventes de cancro podem apresentar desequilibrios fisicos, psicologicos e
sociais como resultado do seu diagndstico e consequentemente do tratamento (Lynch et
al., 2016). Alguns problemas psicolégicos encontrados nos sobreviventes de cancro sdo
a depressdo, o medo da recorréncia, a ansiedade, a baixa autoestima, problemas de
memoria, disfuncdo sexual e complexos com a imagem corporal (Lahart et al., 2015). Em
termos fisicos, os sobreviventes apresentam problemas fisicos comuns como a fadiga,
reducdo da funcdo cardiovascular e pulmonar, fraqueza e atrofia muscular, dor, ataxia,
problemas intestinais, dificuldades em dormir, nauseas, e, no caso do paciente ter um
sistema de ostomia, 0s problemas com o estoma também estdo incluidos (Young,
Jorgensen, & Solomon, 2015). Problemas sociais e profissionais também s&o vistos nestes
casos, desde o diagnostico do doente, como por exemplo, a discriminagcdo no emprego,
dificuldade e inseguranca a arranjar novo trabalho, uma dificil promocédo de carreira,
problemas de relacionamento, e por altimo, problemas na relacdo com os outros (Lynch
et al., 2016).
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No CCR as taxas de sobrevivéncia sdo superiores em compara¢do com outros tipos
de cancro (cancro do pulméo ou no figado) (Lahart et al., 2015). Isto permite concluir,
que um dos fatores que mais influencia a sobrevivéncia do cancro é o estadio na qual este
é diagnosticado, ou seja, quanto mais precocemente for detetado, maior é a taxa de
sobrevivéncia (Naghavi, 2015). Por exemplo, no caso do CCR se este se encontrar
localmente, sem afetar outros 6rgaos e regides, a taxa de sobrevivéncia é considerada de
90%, se o tumor tiver avancado para a parede, mas numa area regional, a taxa é de 70%,
e, por fim, se o tumor apresentar metéstases distais a taxa ja é de 10% (Haggar & Boushey,
2009).

Adicionalmente, a taxa de sobrevivéncia relativa de 5 anos para individuos com CCR
é de 65%, tendo um valor superior para o cancro do reto (67%) e inferior para o cancro
do cdlon (64%). Nos pacientes com um diagndstico de CCR no estadio I ou I, as taxas
de sobrevida sdo respetivamente 91% e 82%. Entretanto, os doentes no estadio 1V, a taxa

de sobrevivéncia relativa aos 5 anos é bastante inferior (12%) (Miller et al., 2019).

1.3.1 Epidemiologia de sobreviventes de cancro

Em todo mundo prevé-se um aumento dos sobreviventes de cancro, muito
influenciado pelos avangcos da ciéncia no campo do diagnostico precoce, na
disponibilidade a recursos e a terapias eficazes, e ainda, no atendimento de suporte ideal,
que vao influenciar a eficacia do tratamento de um paciente com cancro, melhorando
assim o seu prognostico (Lahart et al., 2015). No ano de 2018, contabilizaram-se 43,8
milhGes de sobreviventes de cancro em todo o mundo, diagnosticados nos Gltimos 5 anos
(Zheng et al., 2019). Os continentes como a América e a Oceénia, apesar de serem
continentes com uma elevada ou uma baixa taxa de incidéncia de cancro, ambos se
encontram bem classificados, no que se refere aos sobreviventes de cancro (The Cancer
Atlas, 2018).

Nos EUA, os valores de sobreviventes aumentaram significativamente nas ultimas
décadas, estando previsto que continue a aumentar de forma progressiva, nos proximos
dez anos, chegando aos 14 milhdes de pessoas. Este aumento da esperanca de vida e taxa
de sobrevivéncia pode chegar até aos 35% na proxima década (Schmidt et al., 2012).
Apesar de se verificar esse aumento nos EUA e em todo o mundo, os sobreviventes de

cancro variam de acordo com o tipo de cancro. No caso em especifico do CCR, a taxa de
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sobrevivéncia é elevada, isto devido ao que ja foi refiro anteriormente, as melhorias no
tratamento e a um diagndstico precoce, em comparagdo com 0s outros tipos de tumores
(Schmid & Leitzmann, 2014).

Ainda nos EUA uma pessoa com cancro, em 1975, tinha uma probabilidade de
sobrevivéncia inferior aos 50%, contudo em 2013, esta probabilidade aumentou até 70%
(Mooney et al., 2014). Um estudo realizado em 2016 comprova isso mesmo, realizado
nos EUA, onde estimam que 155 milhGes de sobreviventes de cancro vivem
normalmente e dos quais 62% tinham mais de 65 anos ou mais. O estudo estima que a
populacdo tem tendéncia a crescer para os 26,1 milhdes em 2040 e 73% serdo
sobreviventes com mais de 65 anos (Bluethmann, Mariotto, & Rowland, 2016).

Na Europa a taxa de sobreviventes varia dos 663 e 1 012 casos diagnosticados por
100 000 habitantes. Paises como a Franca, o Reino Unido, a Noruega, a Suécia € a
Finlandia apresentam um namero estimado de sobreviventes de cancro diagnosticados de
1 012 ou mais por 100 000 habitantes (The Cancer Atlas, 2018).

Apesar dos valores de sobreviventes de cancro terem aumentado de forma
significativa nos altimos anos, as dificuldades médicas, financeiras e sociais que
acarretam, séo fatores a se ter em consideracdo no futuro (Zheng et al., 2019). No caso
especifico dos idosos, onde uma ou mais comorbidades é frequente, devido a dificuldades
financeiras, leva a atrasos ou até mesmo a desisténcia de cuidados pelo seu custo elevado
(The Cancer Atlas, 2018). Paises com um elevado poder econémico como a Austrélia,
Canadé e Reino Unido, desenvolveram diretrizes nacionais para cuidados coordenados a
sobrevivéncia (The Cancer Atlas, 2018). Os paises com um menor poder econémico, as
diretrizes de cuidados aos sobreviventes de cancro sdo menos comuns (Zheng et al.,
2019).

Por fim, o desenvolvimento e prestacdo de cuidados que envolvam custos mais
elevados, a longo prazo sdo vistos como um dos principais desafios a resolver na

sobrevivéncia do cancro em todo o mundo (Zheng et al., 2019).

1.3.2. Qualidade de vida

A evidéncia cientifica considera que 0s sobreviventes de cancro em comparagdo com
a populacao em geral apresentam niveis de QV mais reduzidos (Albrecht & Taylor, 2012;

Brandenbarg et al., 2018; Russell et al., 2015). Tal como foi abordado no ponto anterior,
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0s sobreviventes de cancro fazem referéncia alguns efeitos colaterais fisicos e
psicoldgicos. Sdo estes efeitos laterais que podem trazer um enorme impacto na QV dos
sobreviventes de cancro (Kayl & Meyers, 2006).

A QV reflete uma avaliacdo subjetiva de um individuo sobre o seu bem-estar e o seu
funcionamento em varios dominios na vida. Esta avaliacdo depende de fatores intrinsecos
e fatores extrinsecos, desde aqueles do quotidiano do individuo, aos seus habitos e estilos
de vida, tais como: o estado de saude, a longevidade, a satisfagdo na vida profissional ou
academica, o lazer, as relacBes familiares e amigos, a disposicdo, o prazer e até a
espiritualidade. Em suma, a QV é um equilibrio sobre trés dominios: o dominio afetivo-
social, dominio mental e o dominio fisico (Interdonato C. & Greguol, 2010).

O numero de doentes com CCR tem aumentado em todo o mundo. Perante isto,
melhorar a QV apds o diagndstico € fundamental. A QV pode ser afetada por varios
fatores, sendo a fadiga o fator que mais influencia esta (Schmidt et al., 2012). A fadiga
associada ao cancro € um dos maiores problemas durante e apos o diagndéstico de qualquer
neoplasia. E uma sindrome multidimensional que afeta o individuo ao nivel fisico,
emocional e cognitivo, ou seja, provoca uma falta total de energia nas pessoas afetadas
com esta doenca (Jones et al., 2016). Alguns estudos sobre fadiga no cancro, referem que
guando sdo concluidos todos os tratamentos do cancro, cerca de 70-100% das pessoas
afetadas com algum tipo de tumor, os sintomas de fadiga continuam presentes por mais
de 10 anos, afetando maioritariamente as atividades diarias, capacidade de trabalho e
relacionamentos (Matias et al., 2019). Na literatura analisamos que a fadiga desencadeia
outro tipo de doengas como a anemia, idade avancada, anomalias metabdlicas, doencas
cardiovasculares e depressao (Genoni, Lyons-Wall, Lo, & Devine, 2016).

O tratamento do CCR, dependendo da gravidade da doenca, como foi falado
anteriormente é outro fator pode afetar a QV dos sobreviventes de cancro (Nakagawa et
al., 2020). No caso especifico da cirurgia, quando € necessario a colocacdo de um sistema
de ostomia pode trazer um impacto negativo na QV da pessoa, como afetar a sua vida
sexual, a depressdo, mudancas na roupa, flatuléncia, dificuldades em viagens e
preocupacdo com os ruidos de ostomia (Soares-Miranda et al., 2018).

Da mesma forma que a literatura refere que o impacto de exercicio fisico no cancro,
pode prevenir o reaparecimento do cancro, pode também, minimizar os efeitos a longo

prazo do tratamento na QV, como por exemplo, a fadiga (Sharif et al., 2018).

37



1.3.3. Atividade fisica

Atividade fisica é a realizacdo de todo movimento corporal, que envolve a agéo
muscular, resultando num gasto energético superior ao gasto em repouso, enquanto
exercicio fisico € uma subcategoria de atividade fisica, que é estruturada, planeada e
repetitiva, com o intuito de aperfeicoar ou manter uma aptidao fisica (Meyerhardt et al.,
2006; Sharif et al., 2018). A atividade fisica pode ser dividida em trés niveis, segundo a
literatura, em atividade leve/ligeira, moderada e vigorosa. A pratica de atividade fisica
leve refere-se a nenhuma mudanca percetivel no padrdo da respiracdo (associado a
frequéncia cardiaca), como por exemplo, andar de bicicleta a menos de 8km/h, videojogos
ativos, trabalhos domésticos leves, bowling e caminhada. A atividade moderada a sua
intensidade é caraterizada pela capacidade de conseguir falar, mas ndo cantar (por
exemplo), danca, jardinagem, voleibol ou outros desportos coletivos sem contacto fisico,
caminhada acelerada, atividades aquaticas aerdbias e yoga. Por dltimo, as atividades
vigorosas podem-se definir por sendo aquelas em que o participante pode dizer algumas
palavras sem parar para recuperar a respiracdo/félego, destaca-se atividades de elevado
desgaste energético, tais como, danca aerdbia rdpida, andar de bicicleta superior a
16km/h, caminhadas com subidas e descidas, saltar a corda, artes marciais, corrida,
desportos coletivos com contacto fisico, natacdo e ténis (Mooney et al., 2014).

A atividade fisica ¢ um comportamento saudavel que produz beneficios para a saude,
nomeadamente dos sobreviventes de cancro. E recomendado que os sobreviventes de
cancro, pratiqguem o mesmo nivel de atividade que € recomendado para a populacdo em
geral, salvando algumas precaucdes (Brown, Winters-Stone, Lee, & Schmitz, 2012; Van
Blarigan & Meyerhardt, 2015). A intensidade de atividade fisica e até mesmo a sua
participacdo deve ter-se em consideracao algumas particularidades, como por exemplo, a
atividade fisica deve ser evitada logo ap6s uma cirurgia (processo de cicatrizacdo), os
testes de esforgo devem ser evitados numa fase inicial, casos os participantes ndo estejam
habituados a praticar exercicios de intensidade moderada a vigorosa, e, por ultimo,
pacientes com anemia severa, com alteracfes ou agravamentos da condigéo fisica e com
infecBes ativas devem evitar a préatica de atividade fisica até estas comorbidades estarem
controladas ou melhoradas (Mustian, Alfano, Heckler, Kleckner, Kleckner, Leach, Mohr,

Palesh, Peppone, Piper, Scarpato, Smith, Sprod, & Miller, 2017).
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A determinacéo da intensidade e da duracdo de qualquer tipo de pratica de atividade
fisica € o principal fator de precaucdo a ter-se em consideracdo, na elaboracdo de um
plano de treino individual, para qualquer aluno com ou sem patologias associadas (Van
Blarigan et al., 2015). A intensidade da atividade fisica é expressa em funcdo do gasto
energético, sendo determinada pelo consumo maximo de oxigénio (VO.max), frequéncia
cardiaca maxima, escala de percecéo de esforco e através do MET (Haskell et al., 2007).

O American College of Sports Medicine (ACSM) refere que a unidade MET, deve ser
utilizada como um meio de determinacdo e comparagdo com a intensidade e o gasto
energético de diferentes atividades fisicas, isto €, 0 MET exprime o numero de vezes pelo
qual o metabolismo de repouso foi multiplicado durante uma atividade (Schmitz et al.,
2010). Perante isto, a intensidade de trabalho, segundo a unidade MET, deve variar para
atividades fisicas de baixa intensidade/ligeiras de 1,5 a 2,9 METs (ml/kg/min), para
atividades fisicas moderadas varia de 3,0 a 5,9 METs, e por ltimo, para atividades fisicas
vigorosas a intensidade deve ser >6,0 METs (Blair et al., 2014; Coelho-Ravagnani, Melo,
Ravagnani, Burini, & Burini, 2013; Van Blarigan & Meyerhardt, 2015).

Os sobreviventes de cancro, devem assim, retomar a atividade tendo em consideracao
o valor médio de MET, por exemplo, individuos que praticavam atividade fisica diaria
com intensidade moderada, devem retomar, procurando uma intensidade média de 3,5
METs (Dashti et al., 2018).

Perante os beneficios do exercicio em individuos com cancro, as diretrizes do ACSM,
recomendam que os sobreviventes de cancro realizem qualquer atividade fisica diaria,
reduzindo o tempo sedentario ao maximo, sendo que a intensidade de atividade fisica
recomendada é de 150 minutos por semana de exercicios aerobios com uma intensidade
moderada ou 75 minutos por semana de exercicio com uma intensidade moderada a
vigorosa, juntando ainda, duas sessfes por semana de treino de forca muscular (Russell
et al., 2015; Wiskemann et al., 2016). Em casos mais graves de cancro (Estadio Il e I1I)
0 exercicio com supervisao aumenta sobrevida dos doentes (Van Blarigan & Meyerhardt,
2015). Numa revisdo sistematica, igual verificou associa¢des positivas entre a variavel
atividade fisica e a QV, principalmente mental, nos pacientes que se encontram num
estadio avangado da doenga. Dos nove estudos incluidos na reviséo, sete deles referiam,
de forma generalizada, que a atividade fisica estava associada a niveis mais baixos de
ansiedade, stress, depressao e a sintomas provocados pelo cancro como a dor, fadiga, falta
de ar e a insonia (Albrecht & Taylor, 2012).
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Um estudo observacional longitudinal demonstrou a importancia de 150 minutos de
trabalho aerdbio, ou seja, aqueles que realizaram 150 minutos de atividade fisica semanal,
em comparagdo com os que ndo realizaram atividade fisica, tiveram um aumento de 18%
na sua QV, nomeadamente nos fatores psicolégicos. Isto é, os autores concluiram que
pontuacdes mais baixas de QV mental, ou alteraces ao nivel emocional e social, podem
indicar uma maior necessidade de rastrear sobreviventes de cancro quanto a problemas
psicossociais, e, vincula-los a esses servicos, que podiam ser evitados, com recurso a
atividade fisica, com intensidade adequada a cada situa¢do (Lynch, Cerin, Owen,
Hawkes, & Aitken, 2008). No entanto, ja em 2009, um estudo com 17 mulheres, procurou
analisar o impacto do exercicio aerobio no cancro. O exercicio aerébio no fim do teste
revelou um aumento do VO2maéx. e a reducdo na fracdo de ejecéo (quantidade de sangue
que sai do ventriculo), afirmando que a realizacdo de somente exercicios aerébios ndo sao
eficazes, necessitando de outro tipo de treinos, como de resisténcia muscular, para
melhorar a reducdo da fracdo de ejecdo (Haykowsky, Mackey, Thompson, Jones, &
Paterson, 2009).

A prética de atividade fisica fornece beneficios para o sistema nevoso central, o
sistema cardiorrespiratorio, no tecido muscular esquelético e nas vias inflamatdrias e
oxidativas (Sharif et al., 2018). Estes efeitos positivos estdo presentes: na aptiddo
cardiorrespiratdria, na capacidade de oxigenacdo do sangue, na capacidade de transporte
de oxigénio para as células (por exemplo, para limpeza de residuos téxicos ao nivel
celular), no fornecimento de sangue aos musculos (por exemplo, processo de regeneracao
muscular), na capacidade de produzir forca e no VO.max (Sharif et al., 2018).

Evidéncias com animais mostraram que o exercicio fisico durante e ap6s o diagndstico
do cancro traz bastantes beneficios como a reducdo do tamanho do tumor e aumenta a
angiogénese tumoral, estimula alguns mecanismos moleculares que ligam o exercicio a
protecdo contra o cancro (Betof et al., 2015; Hojman, Gehl, Christensen, & Pedersen,
2018). No que se refere a redugdo do tamanho do tumor e 0 aumento da angiogénese
tumoral um estudo publicado em 2015 referiu que o exercicio aplicado a pacientes com
cancro (n=34) durante o processo de quimioterapia reduziu significativamente o
crescimento do tumor e foi associado a um aumento de 1,4 vezes na apoptose, aumento
da densidade dos microvasos e um aumento da maturidade do vaso em comparagao com
0 grupo de controlo sedentario (n=17). Este estudo comprovou que exercicio com a

quimioterapia prolonga o retardo de crescimento tumoral em comparagdo com 0 grupo
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que apenas realizou a quimioterapia (Betof et al., 2015). Quanto ao efeito molecular
produzido pelo exercicio, refere a literatura que o exercicio fisico € uma atividade que
consome energia e induz mudangas no metabolismo de todo o corpo e no metabolismo
intracelular (Mooney et al., 2014). Reconhecendo que 0s cancros ndo sao entidades
isoladas do organismo, o seu metabolismo também ¢ afetado durante a realizacdo de
exercicio. Isto é, os tumores para se desenvolverem também necessitam de uma dada
energia, por isso a pratica de exercicio deixa os tumores vulneraveis devido a falta de
entrega de energia (Hojman et al., 2018). A prética de exercicio regular reforca as células
anti-inflamatorias e inibe as inflamatorias, estando aqui presente, mais um motivo da
pratica de atividade fisica durante e apds o cancro, nomeadamente no reforco da
imunidade (Hojman et al., 2018). As melhorias nas aptiddes cardiorrespiratorias e no
nivel do VO.méax, é um efeito positivo do exercicio fisico e nomeadamente nos
sobreviventes de cancro, pois estes pacientes durante o tratamento podem estar sujeitos a
tratamentos com quimicos como o trastuzumab que esta associado a dilatacdo do
ventriculo esquerdo e reducdo da fracao de ejecdo (Haykowsky et al., 2009). No entanto,
ndo é recomendada a préatica de atividade fisica vigorosa (AFV) nos pacientes sujeitos a
tratamentos de quimioterapia, pois os tratamentos de quimioterapia tém um nivel
significativo de acidez, e, com a producdo de 4cido latico da pratica de atividade fisica,
faz com que seja dificil a remocdo do acido latico no organismo e a reducdo da acidez
(Conroy, Wolin, Blair, & Demark-Wahnefried, 2017).

Com suporte na literatura, podemos afirmar que a fase p6s-cancro, engloba periodos
de recuperacdo/reabilitacdo e prevencdo/promocao da saude, onde a atividade fisica tem
um papel fulcral (Kleckner et al., 2018). Como ja foi abordado, a atividade fisica é
benéfica para a saude dos sobreviventes de cancro, reduzindo também, a taxa de
mortalidade associada ao cancro (Mustian, Alfano, Heckler, Kleckner, Kleckner, Leach,
Mohr, Palesh, Peppone, Piper, Scarpato, Smith, Sprod, & Miller, 2017). Como por
exemplo, um estudo prospetivo com 12 coortes, incluindo 1,44 milhdes de participantes
provou que a atividade fisica moderada-vigorosa (AFMV) (por exemplo, caminhada
rapida) € a mais eficaz na reducdo da mortalidade associada ao cancro e reducao de muitos
cancros apos o primeiro diagnostico. A dose ideal de exercicio para a prevencao,
tratamento e pds tratamento, segundo a literatura, € muito controversa, ainda ndo se sabe
qual a dose ideal (Horodyska et al., 2015; Stanghelle, Bentzen, Giangregorio, Pripp, &
Bergland, 2018). No entanto o mesmo estudo refere na sua concluséo que o recomendado
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para cancros digestivos € a pratica de 10h semanais de caminhada e para o cancro do
colon e da mama o recomendado é 4h semanais de AFMV (Ruiz-Casado et al., 2017).
Um outro estudo prospetivo observacional, realizado em 2006, de 573 mulheres com
CCR, procuraram analisar de que forma a prética de atividade fisica reduzia a mortalidade
pela doenca. As mulheres que realizaram a atividade fisica, de pelo menos 6 horas de
caminhada por semana (atividade fisica leve) reduziram a mortalidade especifica por
cancro e mortalidade geral. De destacar também, que tiveram uma melhoria significativa
de 47% na sobrevida livre de doenga, em comparacdo com as mulheres inativas
(Meyerhardt et al., 2006). Uma meta-andlise, publicada em 2014, demonstraram que a
realizacdo de atividade fisica apds o diagnostico de CCR reduz o risco de mortalidade até
42% por este tipo de cancro e outras doencas (Cramer et al., 2014). No que se refere ao
aumento da atividade fisica, apds o diagndstico, esta associado a uma reducédo da taxa de
mortalidade, no entanto ainda néo existe estudos suficientes que o comprovem. Morales-
Oyarvide et al. (2016) procuraram associar a atividade fisica, a ingestdo de vitamina D,
como 2 intervencdes potenciais para a prevencdo, tratamento e morte por CCR. Néo
existiu evidéncia na prevencao relacionando estes dois mecanismos. No entanto, o estudo
confirmou que pacientes que ingeriram via oral vitamina D em comparagdo com 0s que
ndo ingeriram, os primeiros melhoraram a sua sobrevida geral e especifica de CCR. De
igual forma, apresentaram que os que tinham niveis mais elevados de atividade fisica
estavam associados a uma menor taxa de mortalidade geral e especifica por CCR
(Morales-Oyarvide, Meyerhardt, & Ng, 2016).

O nivel de atividade fisica em sobreviventes de CCR em todo o mundo, variam de
regido para regido. No caso dos EUA, Canada e Australia a adesdo dos sobreviventes a
prética de atividade fisica varia dos 26-53%. Ja os Holandeses foram os que tiveram
valores mais elevados com 71- 82% de adesdo a pratica de atividade fisica. Como
justificacdo dos valores reduzidos de adesdo, para o Canada, Australia e EUA, os autores
fazem referéncia a alguns fatores como a idade avancgada, o sexo (feminino menos adesao
que o masculino), o menor nivel de educagdo e o IMC mais elevado nestas populacoes,
determinaram uma ades&o baixa a atividade fisica (Skeie et al., 2014).

Um artigo recente de revisdao fala sobre resultados inconsistentes de estudos que
trataram a associagdo entre a atividade fisica e a QV em sobreviventes de CCR de curto
e longo prazo (igual ou superior a cinco anos pés-diagnostico) (Lynch et al., 2016). Uma

meta-analise realizada em 2018 reportou que ndo existem conclusdes definitivas sobre o
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efeito da atividade fisica na QV nos sobreviventes de CCR. Apesar disso, no mesmo
estudo fazem referéncia a alguns beneficios da atividade fisica na condigéo fisica, na QV

e na sobrevivéncia ap0s o tratamento (Brandenbarg et al., 2018).
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2. Objetivos

O objetivo geral deste estudo é verificar a associacdo da atividade fisica e da QV em
sobreviventes de CCR. Adicionalmente, este estudo tem os seguintes objetivos
especificos:

i.  caraterizar a QV e 0s seus dominios;
ii.  caraterizar o cancro dos sobreviventes quanto ao seu local, estadio e tratamento;

iii.  caraterizar a atividade fisica praticada pelos sobreviventes de CCR.
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3. Metodologia

3.1. Amostra

O presente estudo esta inserido no estudo Cancer Survivor Study (CASUS) on colon
rectal patients: longitudinal study on physical activity, fitness, nutrition and its influences
on quality of life, survival, and DNA damage (Soares-Miranda et al., 2017). O estudo
ocorreu no Servico de Gastroenterologia do Centro Hospitalar de Sdo Jodo entre junho de
2014 e dezembro de 2015. E um estudo prospetivo de coorte longitudinal sobre a
atividade fisica, aptidao fisica e as suas influéncias na QV nomeadamente na fadiga,
recorréncia da doenca e a sobrevivéncia. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica do
Centro Hospitalar Sdo Jodo no Porto e os participantes assinaram um consentimento
informado, segundo as recomendagdes da Declaragdo de Helsinquia.

A participacdo no estudo foi condicionada aos seguintes critérios: homens e mulheres,
com idade >18 anos de idade; diagnostico de um tumor CCR com estadio de | a Ill;
capacidade de expressdo, compreensdo e redacdo da lingua portuguesa.

Foram excluidos do estudo pacientes com doencas hereditéarias de CCR (ex.: sindrome
de Lynch, PAF e sindrome de Peutz-Jeghers) e doentes com alguma doenca mental (ex.:
deméncia) que colocasse em causa do correto preenchimento dos formularios. Os
participantes foram avaliados 6, 12 e 24 meses apés a cirurgia ao CCR. Este estudo,
considerou apenas os dados recolhidos aos seis meses ap0s a cirurgia. Foram convidados
170 doentes com CCR que preenchiam os critérios de inclusdo, dos quais 72 (42,3%)
aceitaram participar no estudo. Destes, apenas 60 (83,3%) tinham dados sobre a QV e

sobre a atividade fisica.

3.2. Instrumentos

3.2.1. Carateristicas sociodemograficas e do tumor

Foi aplicado aos participantes um questionario, que continha perguntas sobre a
escolaridade, segundo o sistema de ensino portugués, dividido em trés niveis (igual ou
inferior ao 9° ano, secundario do 10° ao 12° ano e universidade ou superior ao 12° ano),

idade, estado civil (solteiro, casado, divorciado ou viluvo) e habitos tabagicos. Os dados
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clinicos sobre o tumor (localizacéo e estadio) e tratamento foram extraidos dos registos

clinicos.

3.2.2. Medidas antropométricas

O peso corporal dos participantes foi obtido através de uma balanga de bioimpedéancia
Tanita Inner BC - 532 com preciséo de 0,10kg.

A estatura foi medida utilizando um estadiometro Seca modelo 708 com preciséo ao
milimetro e de acordo com o protocolo padrédo (DGS, 2013).

O IMC foi obtido com recurso a formula: peso (kg) / estatura? (m?). Posteriormente,
os participantes foram categorizados em peso normal (<24,99 kg/m?), excesso de peso
(25,00-29,00 kg/m2) e obesidade (>30kg/m?) de acordo com os pontos de coorte
definidos pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS) (WHO, 1995).

3.2.3. Qualidade de vida

Para a avaliacdo da QV recorreu-se ao questiondrio European Organization for
Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire — Core 30 (EORTC
QLQ-C30) (Aaronson et al., 1993).

O presente questionario incorpora 30 itens, subdivididos por: cinco subescalas
funcionais (fisica, fungdo, cognitiva, emocional e social), trés subescalas de sintomas
(fadiga, dor, nduseas e vémitos), uma subescala de estado de salde global, uma série de
itens isolados que avaliam os sintomas adicionais que sdo comumente relatados pelos
pacientes de cancro (dispneia, perda de apetite, insonias, constipacdo e diarreia) e por
ultimo, o impacto financeiro verificado pela doenga (Franceschini, Jardim, Fernandes,
Jamnik, & Santoro, 2010).

As questdes sdo todas pontuadas perante uma escala de 1 a 4, excluindo dois itens da
subescala o estado de saude global e o estado funcional, que utiliza uma escalade 1 a 7.
A pontuacéo final varia entre 0-100 em todos os itens. No que refere as escalas do estado
funcional e do estado de satde global, uma elevada pontuacéo significa melhores estados
funcionais e de QV, respetivamente. No entanto, face a escala de sintomas, as pontuacdes
mais elevadas correspondem a uma elevada sintomatologia ou complicagfes derivadas
do cancro (Gupta et al., 2006).
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3.2.4. Atividade fisica

A atividade fisica é avaliada com recurso a um acelerometro Actigraph GT3M
(Manufacturing Technology, Fort Walton Beach, FL) que é um instrumento que mede
objetivamente a atividade fisica. Os participantes utilizaram o acelerometro durante 7 dias
consecutivos, menos para dormir e para tomar banho, cintura do lado direito com um
cinto ajustavel. Foi pedido aos participantes para manter as suas atividades diarias
normais durante o uso do acelerémetro. Para a categorizacdo dos niveis de atividade fisica
foram utilizados os pontos de coorte para adultos de Freedson et al. (Freedson, Melanson,
& Sirard, 1998).

3.3. Procedimentos estatisticos

Para a analise estatistica foi usado o IBM Statistical Package for Social Sciences
versdo 26, para o Windows. A normalidade da distribuicdo das variaveis foi testada
através do teste Kolmogorov-Smirnov. Foi utilizada a estatistica descritiva de acordo com
a natureza das variaveis. Para as varidveis continuas, foi utlizado a média ou mediana e
desvio padrdo ou percentil 25 (P25) e percentil 75 (P75). Para as variaveis categoricas,
foram utlizados a frequéncia absoluta e relativa. As diferencas entre sexos foram testadas
através do Teste-t ou de Mann-Whitney para as variaveis continuas e o Qui-quadrado para
as variaveis qualitativas.

Para verificar a associacdo entre a QV e a atividade fisica recorreu-se aos modelos de
regressao linear, ajustados para o sexo, a idade e o estadio do cancro. Todos os modelos
foram avaliados quanto a normalidade dos residuos, bem como a presenca de residuos
superiores a 3,3 desvios-padrédo. A multicolinearidade foi analisada com recurso ao fator
de inflacdo de variancia e coeficiente de correlacdo. Os coeficientes de regressdo nédo
padronizados (B) e os intervalos de confianca (1C) a 95% foram utilizados para expressar
a magnitude da associacao.

Foi considerado o nivel de significancia de 0,05.
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4. Resultados

Na Tabela 1 encontram-se representadas as carateristicas sociodemogréficas,
antropométricas e do tumor dos participantes. A amostra final é constituida por 60
individuos, sendo que 38 sdo do sexo masculino e 22 do sexo feminino. A mediana da
idade dos participantes foi de 67,0 anos (P25: 62,3 anos; P75: 73,0 anos), ndo havendo
diferengas entre sexos (P=0,272). No que se refere as habilitacGes literarias, a maioria dos
inquiridos (75%) possuiam o nono ano de escolaridade ou inferior e ndo se verificaram
diferencas significativas entre sexos (P=0,866).

Quanto ao estado nutricional da amostra, é possivel verificar que 43,3% dos
participantes tinham excesso de peso. Verificou-se uma diferenca estatisticamente
significativa em relacdo ao sexo, sendo que a proporcao de excesso de peso foi maior no
sexo masculino (respetivamente, 60,5% vs. 13,6%, P=0,002).

Em relacdo aos habitos tabagisticos podemos verificar que 27 (45%) participantes
nunca foram fumadores e 25 (41,7%) ja tiveram habitos tabagicos. De salientar, que a
proporcdo de ex-fumador foi maior no sexo masculino comparativamente com o sexo
feminino (60,5% vs. 9,1%, P<0,001).

Face as caracteristicas do tumor, verificou-se que a maioria dos inquiridos (51,7%)
tinham cancro no reto. Em relacdo ao estadio do tumor, 38,3% dos sujeitos estavam no
estadio 11, sendo que 23,3% encontram-se no Ill. E possivel ainda constatar que 17
(28,3%) pacientes efetuaram tratamento coadjuvante para o cancro, sendo que a maior
parte destes realizou quimioterapia (82,4%).

No que se refere ao tempo de atividade fisica praticada pelos participantes, verificou-
se que a amostra total despendeu mais tempo em atividade fisica ligeira (AFL) (146,1
min/dia; P25:103,0 min/dia; P75: 217,9min/dia). Quanto a AFV, verificou-se uma
diferenca significativa entre os sexos (P=0,045), que foi menor no sexo masculino (0,3
min/dia; P25:0,3 min/dia; P75: 0,6 min/dia).
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Tabela 1 Caraterizagdo da amostra total e por sexo

Total
(n=60)

Feminino
(n=22)

Masculino p
(n=38)

Idade?, anos
Habilitacdes literarias,
n (%)

<9° ano
10-12%no
>12°ano
Estado nutricional,
n (%)
Peso normal
Excesso de peso
Obesidade
Habitos tabagicos,
n (%)
Nao fuma/nunca
fumou
Ex-fumador
Fumador
Local do tumor, n (%0)
Reto
Colon
Reto + Célon
Estadio, n (%)
|
|
1l
Tratamento
oncoldgico, n (% sim)
Quimioterapia
Radioterapia
Quimioterapia+
radioterapia
Atividade fisica,
min/dia
Ligeira?
Moderada?®
Vigorosa?
Moderada a vigorosa?

67,0 (62,3; 73,0)

45 (75)
6 (10,0)
9 (15)

15 (25,0)
26 (43,3)
19 (31,7)

27 (45,0)

25 (41,7)
8 (13,3)

31 (51,7)
28 (46,7)
1(1,7)

23 (38,3)
23 (38,3)
14 (36,8)

17 (28,3)

14 (82,4)
1(5,9)

2 (11,8)

146,1 (103,0; 217,9)
23,6 (13,3; 49,7)
0,3 (0,1; 0,5)
23,9 (13,4; 50,9)

40s dados sdo a Mediana (P25; P75)

63,0 (58,2; 75,8)

6 (72,7)
2 (9,1)
4 (18,2)

9 (40,9)
3 (13,6)
10 (45,5)

19 (86,4)

2(9,1)
1(4,5)

12 (54,5)
9 (40,9)
1(4,5)

7 (31,8)
9 (40,9)
6 (27,3)

8 (36,4)

8 (100,0)
0(0,0)

0(0,0)

152,0 (96,6; 249,4)
23,4 (10,7; 41,2)
0,3 (0,3; 0,6)
23,7 (10,9; 42,2)

68,0 (63,0;73,0) = 0,272

29 (75)
4 (10,5) 0,866
5 (13,2)

6 (15,8)
23 (60,5) 0,002
9(23,7)

8 (21,1)

23 (60,5)
7 (18,4)

<0,001

19 (50,0)
19 (50,0) 0,362
0(0,0)

16 (42,1)
14 (36,8) 0,713
8 (21,1)

9 (23,7) 0,294

6 (66,7)
1(11,1)

2(22,2)

0,198

134,8 (103,3; 208,9) | 0,365

24,0 (14,0;53,6) | 0,679
0,2 (0,1; 0,4) 0,045
242 (14,3;53,8) = 0,707
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Na Tabela 2 encontra-se a caraterizacdo da QV, perante as respostas dos participantes
ao questionario EORTC-QLQ-C30.

Segundo o questionario sobre a QV no que se refere a escala geral de satde global
verificou-se uma diferenca significativa de valores entre sexos, tendo o0 sexo masculino
um score total mais elevado comparativamente com o sexo feminino (P=0,026).

No que se refere a escala funcional, verificou-se que, de uma forma geral, 0s
participantes obtiveram valores elevados, tendo uma mediana de 86,7 (P25:77,8; P75:
97,8) pontos. Verificou-se uma diferenca significativa entre os sexos, existindo uma
pontuacdo superior por parte do sexo masculino comparativamente ao sexo feminino
(respetivamente, 91,1pontos vs. 81,1 pontos, P=0,010). Perante as 5 subescalas
funcionais, verificaram-se pontuagdes superiores no sexo masculino comparativamente
com o sexo feminino para a fun¢do fisica (P=0,011), funcdo (P=0,019) e emocional
(P=0,007).

Face aos itens e escala de sintomas, podemos verificar que os valores sdo muito
baixos, sendo as pontuacdes menores no sexo masculino (7,7 pontos; P25: 2,6 pontos;
P75: 10,9 pontos) comparativamente com o sexo feminino (11, 5 pontos; P25:7,0 pontos;
P75: 21,2 pontos), (P=0,037). O sintoma mais relatado pelos pacientes foi a fadiga
(feminino: 16,7 (0,0;33,3) pontos; masculino 11,1 (0,0; 22,2) pontos, P=0,130).
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Tabela 2 Caraterizacdo da Qualidade de Vida para a amostra total e por sexo

Total

Feminino

Masculino

(n=60) (n=22) (n=38) P
Estado Geral de Salde 66,7 (50,0; 83,3) 58,3 (50,0; 75,0) 75,0 (58,3; 83,3) 0,026
Escala Funcional 86, 7 (77,8; 97,8) 81,1 (61,1; 87,8) 91,1 (81,1; 97,8) 0,010
Funcao Fisica 93,3 (73,3; 100,0) 76,7 (65,0; 93,3) 93,3 (85,0; 100,0) 0,011
Funcao 100,0 (83,3;100,0) | 91,7 (50,0; 100,0) @ 100,0 (100,0; 100,0) = 0,019
Funcao Emocional 91,7 (66,7; 100,0) 66,7 (62,5; 91,7) 91,7 (75,0; 100,0) 0,007
Funcéo Social 100,0 (70,8; 100,0) = 100,0 (66,7; 100,0) 100 (83,3; 100,0) 0,260
Funcao Cognitiva 100,0 (70,8; 100,0) = 83,3 (62,5; 100,0) 100,0 (83,3; 100,0) 0,087
Escala de Sintomas 7,7 (2,6; 15,4) 11,5 (7,0; 21,2) 7,7 (2,6;10,9) 0,037
Fadiga 11,1 (0,0; 33,3) 16,7 (0,0; 33,3) 11,1 (0,0; 22,2) 0,130
Dor 0,0 (0,0; 16,7) 0,0 (0,0; 25,0) 0,0 (0,0; 16,7) 0,165
Nauseas e vomitos 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,133
Ins6nia 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,581
Dispneia 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,423
Falta de apetite 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,205
Obstipacéo 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,424
Diarreia 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,586
Dificuldade financeira 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,0 (0,0; 33,3) 0,828
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A Tabela 3 mostra a associacdo entre a AFL e AFMV e a QV em pacientes
sobreviventes de CCR.

No modelo ndo ajustado (Modelo 1), verificou-se que o tempo em atividades fisicas
de baixa intensidade apresentou associacdo positiva com a escala funcional, e ainda,
associacdo negativa com a escala de sintomas. A pratica de atividade fisica de baixa
intensidade foi positivamente associada com a fungdo fisica, a fungéo, a funcéo cognitiva
e a fungéo social (P<0,05, para todos). Para a escala dos sintomas, verificou-se apenas
uma associacao negativa para a fadiga (B: -0,122; IC 95%: -0,194; -0,050; P=0,001).

No modelo ajustado para as varidveis confundidoras (Modelo 2), verificou-se que o
tempo em AFL apresentou associagfes positivas com a escala geral, a escala funcional, e
também associacdo negativa com a escala de sintomas. A AFL foi positivamente
associada com as 5 funcdes da escala funcional (funcdo fisica, funcdo, emocional,
cognitiva e social) (P<0,05 para todos). No que se refere a escala de sintomas, a AFL foi
inversamente associada a fadiga (B: -0,142; 1C 95%: -0,219; -0,065; P=0,001) e a dor (B:
-0,087; IC 95%: -0,170; -0,004; P=0,041).

Relativamente a AFMV, verificou-se associacdes positivas, para 0 modelo 1, com o
estado geral de saude (B: 0,240; IC 95%: 0,061; 0,418; P=0,009), a escala funcional (B:
0, 319; IC 95%: 0,152; 0,485; P<0,001), nomeadamente na funcao fisica, na funcdo e na
social (P<0,05 para todos). Na sintomatologia, verificou-se uma associa¢ao negativa com
a dor e a fadiga (P<0,05 para os dois).

No modelo 2, pode-se verificar que o tempo em AFMV, foi positivamente associado
com o estado geral de saude (B: 0,21; IC 95%: 0,033; 0,390; P=0,021), a escala funcional
(B: 0,294; IC 95%: 0,123; 0,465; P=0,001) e as funcgdes fisicas, funcionais e sociais
(P<0,05 em todos). Verificou-se uma associa¢do negativa entre a AFMV e a escala de
sintomatologia, (B: -0,156; 1C95%: -0,266; -0,047; P=0,006) e a fadiga e a dor (P<0,05
nos dois).
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Tabela 3 Associacdo entre a atividade fisica (ligeira e moderada a vigorosa) e a Qualidade de Vida

Atividade fisica ligeira Atividade fisica moderada a vigorosa
Modelo 1 Modelo 2 Modelo 1 Modelo 2
B IC 95% P B IC 95% P B IC 95% P B IC 95% P

EStadSOaS;ga' de 0063 -0,001;0128 0054 0078 0016;0141 0015 0240 00610418 0009 0211 00330390 0,021

Escala Funcional 0,111 | 0,052;0,170 § <0,001 0,130 @ 0,074;0,186 @ <0,001 | 0,319 | 0,152;0,485 ' <0,001 0,294 0,123;0,465 0,001
Funcéo Fisica 0,142 ' 0,070; 0,213 | <0,001 | 0,152 @ 0,086; 0,217 | <0,001 0,430 @ 0,231;0,630 | <0,001 | 0,370 @ 0,174;0,565 @ <0,001
Funcéo 0,148 @ 0,056;0,239 | 0,002 | 0,175 @ 0,083;0,268 § <0,001 0,418 @ 0,158; 0,677 | 0,002 | 0,405 @ 0,130;0,679 @ 0,005

Ean‘ng‘f:r?al 0,067 = -0,008;0,142 0,080 0099  0024;0174 0011 0176 -0,038;039 0,05 0,178  -0,043;0399 0,112
Ci‘;rr‘lfﬁsa 0,107 = 0009;0,206 0034 0117 @ 0012;0223 0030 0263 -0,020;0546 0068 0,246 -0,059;0552 0,112
Funcdo Social | 0,090 0,017;0,164 = 0,017 0,105 0026;0,183 0010 0,280  0,074;0487 0009 0271  0,046;0,49 0,019
Elft""o';gs 0,052 | -0,088;-0,016 0,006 -0,063 -0,100;-0,025 0,002 -0,159 -0,261;-0,057 0,003 -0,156  -0,266;-0,047 0,006
Fadiga 0,122 | -0,194;-0,050 0,001 -0,142  -0,219;-0,065 0,001 | -0,393 -0,592;-0,194 <0,001 -0,408 -0,625;-0,190 <0,001

Dor 0,075 | -0,156;0,005 0,067 -0,087  -0,170;-0,004 0,041 -0,300 -0,523;-0,077 | 0,009  -0,268  -0,502;-0,035 0,025
Nviﬁfg’se 0,021 | -0,047;0,006 0,123 -0,027 -0,053;-0,002 006 -0,054 -0,129;0,021 0,154 -0,065 -0,138;0,007 0,077

IC, intervalo de confianga. Modelo 1 — ndo ajustado; Modelo 2 — ajustado para a idade, sexo e estadio do cancro
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A Tabela 4 mostra a associacao entre a atividade fisica moderada ou vigorosa e a
QV em pacientes sobreviventes de CCR.

No Modelo 1, verificou-se que a atividade fisica moderada (AFM) apresentou
associacOes positivas com o estado de saude geral (B: 0,250; 1C95%: 0,066; 0,433;
P=0,009), e com a escala funcional (B: 0,331; IC 95%: 0,159; 0,503; P<0,001). A pratica
de AFM foi positivamente associada com a fungdo fisica, funcéo e social (P<0,05 para
todos). Para a escala de sintomas, a AFM foi negativamente associada com a fadiga (B: -
0,408; IC 95%: -0,613; -0,203; P<0,001) e a dor (B: -0, 313; IC 95%: -0,543; -0,083; P=
0,009).

Ap0s ajuste para os confundidores (Modelo 2), verificou-se que a associacdo positiva
entre a AFM e o estado de saude geral e a escala funcional, e a associagdo negativa com
a escala de sintomas permaneceram significativas. O tempo em AFM foi positivamente
associada com a funcéo fisica, social e funcdo (P<0,05 para todos). Foram verificadas
associagOes negativas para a fadiga e a dor (P<0,05 para todos).

No que se refere a AFV, ndo se verificaram associacdes estatisticamente significativas

nos parametros avaliados da QV (P>0,05, para todos).
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Tabela 4 Associacdo entre a atividade fisica (moderada e vigorosa) e a Qualidade de Vida.

Atividade fisica moderada Atividade fisica vigorosa
Modelo 1 Modelo 2 Modelo 1 Modelo 2

B IC 95% P B IC 95% P B IC 95% P B IC 95% P
ESta%Oagjga' 9 0250 | 0,066,043 0009 0219 00340404 0021 1,600  -2,003;5203 0378 1,899 -1,453;5250 0261

Escala Funcional 0,331 = 0,159; 0,503 | <0,001 0,305 | 0,128;0,481 | 0,001 @ 2,492 | -1,027;6,012 0,162 | 2,746 @ -0,580; 6,071 0,104
Funcéo Fisica 0,450 | 0,245;0,655 | <0,001 0,387 | 0,185;0,588 | <0,001 2,407 @ -1,942;6,755 | 0,273 | 2,691 | -1,210;6,591 0,172

Fungéo 0436 0,169;0,703 | 0,002 0423 @ 0,140;0,707  0.004 2,834 -2514;8,182 0,293 @ 2817 -2,474;8,107 0,291
Er';‘f)’;f:r?al 0179 = -0,042;0,400 = 0,110 0,180 | -0,049;0409 0120 2512  -1,629;6,652 0,230 2,886 -1126;6,898 0,155
C'Z‘érr‘lfgea 0,272 | -0,020:0,5464 0067 @ 0254 -0,062;0570 0113 2*8% | 3061:8033 0373 2,849 | -2745 8444 0312
Fungdo Social 0,291 = 0,078;0,504 | 0,008 0281 0,048;0514 | 0019 2,334  -1,831;6498 00267 2427 -1,797;6,551 0,254
Eisrfg;gs -0,165 | -0,269;-0,060 = 0,003 -0,162 -0,275;-0,049 0,006  -1,474 -3548;0,599 0,160 @ -1573  -3,645;0,499 0,134
Fadiga -0,408 | -0,613; -0,203  <0,001  -0,425 | -0,650;-0,200 <0,001 | -3,262 | -7,479;0,954 0,127 | -3,327 | -7,648;0,993 0,128
Dor 0,313 | -0,543:-0,083 = 0,000 | -0,279  -0,521;-0,038 0,024 | -1,977 | -6484;2,530 0,384  -2,347 | -6,720;2,025 0,287
NV%”;?fOSSe 0,056 | -0,134;0,021 0,149  -0,069  -0,144:0,006 0071 | -0,465 | -1,923;0,993 0526  -0,313 | -1,658;1,032 0,643

IC, intervalo de confianga. Modelo 1 — ndo ajustado; Modelo 2 — ajustado para a idade, sexo e estadio do cancro
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5. Discussao

No presente estudo foram encontradas associa¢Oes positivas entre a AFL, AFMV e
AFM e a QV. Verificaram-se associacdes benéficas na funcédo fisica, funcdo e social,
assim como, da fadiga e de dor, com o tempo em AFL, AFM e AFMV. E de salientar que
os resultados sugerem um efeito benéfico da AFL com todos os dominios da QV (estado
geral de saude, escalas funcionais e escalas de sintomas) menos para o item nos sintomas
das nduseas e vomitos.

A literatura vai ao acordo dos nossos resultados, uma revisao recente, verificou que
dos estudos incluidos (nove transversais e um prospetivo), sete relataram que a AFMV e
AFL estavam associada a uma maior QV em sobreviventes de cancro de longa duracéo
(Eyl, Xie, Koch-Gallenkamp, Brenner, & Arndt, 2018). Anteriormente, outra revisdo
sistematica, publicada em 2012, procurou analisar a importancia da atividade fisica em
pacientes com cancro avangado. Concluiram que, da analise de 16 artigos, a préatica de
atividades como, por exemplo, trabalhos domésticos e caminhada (AFL) yoga e
atividades aquéticas aerébias (AFMV) podem diminuir problemas psicolégicos como a
ansiedade, stress e a depressdo, assim como, problemas fisicos e sociais, como a fadiga,
relacionamentos, constipacdes e insdnias (Albrecht & Taylor, 2012).

Nos estudos sobre a associacdo da atividade fisica com a QV, verifica-se,
globalmente, que a AFMV esta associada positivamente a QV, com resultados similares
ao nosso estudo, em especifico na funcdo fisica, funcéo e social. Por exemplo, um estudo
transversal efetuado com 593 sobreviventes de CCR, procurou avaliar a influéncia da
atividade fisica na QV desta populacdo. Como principais resultados, destaca-se a
associacdo positiva entre a QV (funcao fisica e geral) e a AFMV, em compara¢do com a
populacdo que ndo esteve fisicamente ativa (Rodriguez, Hawkins, Berkowitz, & Li,
2015). Um estudo de desenho transversal realizado na Holanda, investigou a relacéo da
pratica de AFMV com QV em sobreviventes de cancro holandeses (n=145). O estudo
concluiu que os pacientes que praticavam natagdo ou uma caminhada rapida (AFMV)
apresentavam melhor fungdo fisica, com uma menor incapacidade fisica (-1,1 pontos), e
consequentemente menor fadiga (-4,0 pontos) (Eline H Roekel et al., 2016). Outro estudo
transversal, com 938 idosos sobreviventes de cancro, apresentou alguns resultados
similares ao nosso, por exemplo para a AFMV, verificou uma associagdo positiva para

QV na funcéo fisica. No que se refere a AFL n&o verificaram associacfes, no entanto, na
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AFMV, os pacientes também relataram melhorias na QV na fungdo social (Thraen-
Borowski, Trentham-Dietz, Edwards, Koltyn, & Colbert, 2013). Adicionalmente, um
outro estudo transversal em sobreviventes de cancro do célon (n=178), os participantes
relataram pontuacdes significativamente melhores na QV, nomeadamente na saude geral,
na funcdo fisica, e no bem-estar geral com a pratica de AFMV (Vallance, Boyle,
Courneya, & Lynch, 2014). Relativamente aos estudos experimentais sobre o efeito da
AFMV na QV, Irwin et al. (2017) aplicaram um programa de exercicio designado de
LIVE STRONG (programa criado nos EUA) supervisionado por instrutores da YMCA
(Youth Community & Sports Centre), com sessdes de treino de intensidade moderada a
vigorosa, com 0 aquecimento, trabalho aerdbio, exercicios de reforco muscular e
relaxamento para sobreviventes de cancro. O estudo teve a duragéo de 6 meses e contou
com 186 participantes sobreviventes de cancro (95 realizaram o programa de exercicios
YMCA e 91 pertencem ao grupo de controlo). Apos os 3 meses de intervencéo, verificou-
se melhorias no grupo experimental comparativamente ao grupo de controlo na aptidao
fisica, com uma diferenca de 28,9 metros no teste de caminhada de 6 minutos, e com uma
diferenca entre grupos de 2,6 pontos na QV geral (Irwin et al., 2017). Adicionalmente,
um outro estudo experimental realizado na Holanda com pacientes sobreviventes de CCR,
na qual foram encorajados e incentivados a realizar pelo menos 150 minutos de AFMV
verificaram que no final da intervencéo, valores mais altos para a QV do que os iniciais,
nomeadamente na QV geral (13,7 pontos a mais), na funcédo fisica (26,0 pontos mais
elevado), funcdo (24,2 pontos superiores) e na funcdo social (14,8 pontos a mais) nos
pacientes que realizaram a AFMV (Husson, Mols, Ezendam, Schep, & van de Poll-
Franse, 2015).

No nosso estudo, a AFMV apresentou também associacbes negativas com 0s
dominios da fadiga e da dor. A evidéncia vai de acordo com os resultados no nosso estudo,
tal como numa revisao sistematica de 2017, demonstrou que a prescri¢do de treinos de
resisténcia de forca e exercicios aerobios melhorou a fadiga relacionada ao cancro. De
forma isolada, os treinos de resisténcia, foram mais eficazes nas melhorias da fadiga
relacionada com o cancro e na QV geral e funcional do que os exercicios de treino
aerobicos (Baguley, Bolam, Wright, & Skinner, 2017). Adicionalmente, uma meta-
analise de 2017, faz referéncia que a pratica de exercicio fisico e as intervencdes
psicologicas séo eficazes para reduzir a fadiga relacionada ao cancro, durante e apds o

tratamento e sdo significativamente melhores do que as opgdes farmacoldgicas
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disponiveis (Mustian, Alfano, Heckler, Kleckner, Kleckner, Leach, Mohr, Palesh,
Peppone, Piper, Scarpato, Smith, Sprod, & Miller, 2017). Um estudo experimental
realizado em 2015, com 230 mulheres com cancro da mama, investigou os efeitos da AFL
e da AFMV na aptiddo e na fadiga. O estudo consistiu em trés grupos, um grupo de
controlo, um grupo de AFL (exercicios como caminhada de 30 minutos por dia) e um
terceiro grupo que realizou AFMV (exercicios aerdbicos e de resisténcia de 50 minutos
por dia). Como principais resultados o estudo destacou que nos grupos de AFL e AFMV
apresentaram menor declinio na aptiddo cardiorrespiratoria, melhor funcao fisica e menos
dor em comparagdo com o grupo de controlo. Os participantes do grupo da AFMV,
tiveram maior forca muscular e menor fadiga fisica comparativamente com os outros dois
grupos. Quanto a retoma das atividades profissionais, apos o tratamento, os dois grupos
de intervencdo voltaram mais cedo, bem como por mais horas por semana do que o grupo
de controlo. (Van Waart et al., 2015). Por outro lado, Gaskin et al. (2016) contrariamente
aos nossos resultados, verificaram que o aumento de AFMV entre 15 e 33 minutos/dia
ndo foi estatisticamente significativo na reducdo de sintomas associados a QV, por
exemplo, na fadiga e na dor. Adicionalmente, ndo se verificaram associacdes
significativas entre a AFMV e a funcdo fisica, a funcdo e a funcdo social. Os autores
referem que a atividade fisica poderia ser mais eficaz em pacientes que apresentassem
niveis iniciais mais elevados de sintomas (Gaskin et al., 2016).

O nosso estudo também verificou associacdes positivas da AFL com a QV nos
dominios da funcéo fisica, funcdo, cognitiva, emocional e social, e associa¢fes negativas
com fadiga e a dor. Similarmente, um estudo transversal em 151 pacientes com CCR
verificou associaces positivas para entre a AFL e a QV quanto a funcdo funcional,
nomeadamente, na funcao fisica e na funcdo e associacdo negativa com a incapacidade
(E. Roekel et al., 2015). Johnson et. al., em 2009, ja tinha referido tal como, se evidenciou
no nosso estudo, que a AFL trazia beneficios em diversos patamares, no que se refere a
funcdo dos idosos sobreviventes de CCR. Para participar no estudo tinham de ter idade
superior a 65 anos (n=843 participantes), logo a AFL foi a principal atividade praticada
pelos participantes devido a outras patologias crénicas apresentadas. O estudo mostrou
associagles positivas entre as AFL (como, caminhada, jardinagem e tarefas domésticas
leves) e a funcdo cognitiva e emocional (Johnson, Trentham-Dietz, Koltyn, & Colbert,
2009). Por outro lado, Conroy et al. (2017) procuraram analisar a associagéo de diferentes

niveis de atividade fisica (AFL e AFMV) com QV mental em sobreviventes de cancro
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com idade superior 65 anos. Participaram no estudo 641 sobreviventes com sobrepeso e
com pdés-diagndstico de cancro da mama, prostata ou CCR. Os autores verificaram que,
as mulheres que praticaram AFL, foi positivamente associada a QV mental, sendo
relatado que o principal motivo desta associacdo se deveu a participacdo social nas
atividades, como o tai chi. E nos homens, para além da mesma associacdo positiva para a
AFL, a prética de AFMV (prética de natacdo) foi associada positivamente com a QV
mental. A AFV, a semelhanga do nosso estudo, néo foi associada significativamente com
a QV mental (Conroy et al., 2017). Adicionalmente, um estudo de intervencéo realizado
por Blair et al. (2014) procurou testar a hipotese de que a pratica de AFL tem um impacto
benéfico na QV da populacdo mais idosa, visto que a pratica de AFMV, ndo esta acessivel
a toda a populacdo, devido a comorbidades individuais moderadas-graves relacionadas
com a idade. No estudo participaram 641 sobreviventes de cancro da mama, da prostata
e CCR com 65 anos ou mais, sendo igual a mediana do nosso estudo. Os autores
concluiram, que a AFL (por exemplo, trabalho doméstico leve e caminhada) foi associada
a pontuagdes mais altas na medida da funcdo fisica avancada (realizacdo de atividades
diarias como subir escadas e caminhar a milha). Isto €, os autores, ap0s a intervencao,
concluiram que os sobreviventes que aumentaram a AFL, mas diminuiram ou
permaneceram estaveis a AFMV, apresentaram valores mais elevados na funcéo fisica
avancada, nomeadamente na funcéo de extremidade inferior avancada (nas atividades que
exigem esforco avancado dos membros inferiores) (Blair et al., 2014).

O nosso estudo também verificou associa¢fes negativas entre a AFL e a fadiga e a
dor. Similarmente, um estudo de coorte prospetivo com 325 sobreviventes de CCR
verificou que niveis elevados de AFL estavam associados longitudinalmente a uma
melhor QV global (B= 1,67, IC 95% 0,71; 2,63) e menos fadiga ao longo do tempo (=
-1,22, IC 95% - 2,37; - 0,07) (E H Van Roekel et al., 2020). Contrariamente, um estudo
prospetivo reportou que a AFL néo foi associada com todas as escalas funcionais da QV
e 0 estado geral de satde. No que se refere, a AFL associada a fadiga também ndo foram
verificadas associacOes estatisticamente significativas. No entanto, para a AFMV,
verificaram associagdes positivas com a QV, por exemplo, 0s sobreviventes relataram um
melhor bem-estar fisico (Phillips et al., 2015).

No que se refere a AFM, na literatura encontramos evidéncias com resultados
semelhantes ao nosso, isto é, associa¢fes positivas com a QV e negativas para a fadiga e

dor. Um ensaio clinico randomizado com 46 pacientes com CCR, procuraram analisar
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associagOes entre a AFM e a QV, ao longo de 12 meses. Apés a intervencdo o grupo de
atividade fisica teve melhorias significativas na aptidao fisica em compara¢do com o
grupo de controlo e melhorias na funcgéo social em apenas 3 meses de intervencao. E, por
fim, ao contrario do nosso estudo, ndo foram encontradas diferencas significativas para a
fadiga e para a funcdo fisica entre os dois grupos (Pinto, Papandonatos, Goldstein,
Marcus, & Farrell, 2013). Por outro lado, um estudo prospetivo de base populacional
alema (n=1781 individuos com diagnostico de CCR) ndo encontrou associa¢des entre a
AFL ou AFM e a fadiga fisica e cognitiva. Adicionalmente, a AFV foi associada
positivamente com afadiga fisica, a fadiga cognitiva e a fadiga afetiva (Eyl et al., 2020).
Da mesma forma, um estudo piloto randomizado controlado com 18 sobreviventes de
cancro do c6lon verificou associac@es significativas entre a atividade fisica e a tolerancia
ao exercicio aerébio e o desempenho sentar-levantar da cadeira. No que se refere a QV,
ndo se verificou uma diferenca significativa na fadiga entre os dois grupos que praticaram
ou ndo atividade fisica (Bourke et al., 2011).

A este estudo estdo presentes algumas limitagdes. Uma das limitacdes refere-se ao
desenho do estudo ser transversal, ndo podendo ser estabelecido uma relacdo de causa-
efeito. Outra limitacdo neste estudo, é a aplicacdo de um questionario para a QV, que em
qualquer estudo estd sempre inerente a alguma margem de erro, independentemente de

qual seja a faixa etaria que € aplicado.
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6. Conclusao

Os resultados estudo sugerem que a atividade fisica, particularmente a AFL e AFMV,
esta associada a maior QV em sobreviventes de CCR.

Com os presentes resultados destaca-se a necessidade de encorajar os profissionais de
salde a promover a pratica adequada de atividade fisica entre os sobreviventes de cancro.
E importante privilegiar esta pratica, de forma a ajudar estes individuos, e,
consequentemente a melhorar e/ou a aumentar a QV dos sobreviventes de CCR.

Dada a informacéo disponivel na literatura, sdo necessarios estudos mais especificos
ao CCR, visto que a variabilidade da informacdo disponivel é maioritariamente
concentrada no cancro da mama e da préstata. Em termos de satde pablica, torna-se assim
fundamental perceber e aprofundar a relacdo entre a pratica de atividade fisica e QV em
sobreviventes de CCR. Assim, sdo necessarios ensaios clinicos randomizados, que
permitem verificar o efeito causal da atividade fisica na QV em sobreviventes de CCR e
0s mecanismos subjacentes. Adicionalmente, sdo necessarios estudos prospetivos para

examinar o efeito a longo prazo da préatica de atividade fisica ha QV.
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